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《儿童 铅 中 毒 》 这 本 书 的 出 版 是 重要 的 和 及 时 的 ， 它 将 引起 
我 国 广大 儿科 临床 及 预防 工作 者 对 儿童 铅 中 毒 问题 的 应 有 重视 。 

在 工业 发 达 国 家 ， 儿 童 谷 中 性 问题 受到 重视 和 多 方面 研究 已 
经 20 余年 , 这些 研 究 涉 及 铅 接触 的 来 源 ， 儿童 铅 吸收 、 排 泄 及 体 
内 储 留 的 特点 , 铅 对 血红 素 、 双 羟 化 维生素 D, 及 中 枢 神经 某 些 物 
质 代 谢 过 程 和 Ca** 等 第 二 信号 系统 的 干扰 ， 铅 对 儿童 体格 生长 、 
心理 发 育 及 行为 、 听 觉 及 神经 传导 的 损害 ， 对 妊娠 过 程 及 结局 的 
消极 影响 ， 以 及 诊断 方法 、 防 治 措施 等 丰富 的 理论 和 实践 知识 。 
1994 年 在 美国 举行 的 儿童 铅 中 毒 预防 国际 大 会 反映 了 铅 中 毒 发 
生 的 全 球 普遍 性 和 与 会 国家 对 此 问题 的 重视 。 
4 述 以 上 提 及 的 诸 方面 知识 ， 包 括 上 海 市 儿科 医学 研 
些 单位 的 调查 研究 结果 。 上 海 市 儿科 医学 研究 
所 的 部 分 工作 是 在 纽约 Montefiore 医学 中 心 环 境 科 学 部 主任 
John F. Rosen 教授 启发 和 鼓励 下 在 研究 所 开展 的 , 另 一 部 分 是 主 
编者 近年 在 Montefiore 医学 中 心 进行 的 。Montefiore 医学 中 心 已 
与 上 海 市 儿科 医学 研究 所 、 新 华 医院 结 成 儿童 铀 中 毒 防治 研究 合 
作 中 心 ， 使 此 重大 课题 今后 的 跨国 研究 有 了 国际 协作 的 基础 。 
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鉴于 改革 开放 以 来 我 国 工业 化 和 城市 化 的 迅速 发 展 和 基于 几 
个 城市 的 初步 调查 ,可 以 推断 我 国 儿童 铅 中 毒 的 发 生 率 必定 很 高 。 
Visit, 《儿童 铅 中 毒 ) 作为 此 问题 在 国内 首先 问世 的 专著 必 会 受到 
儿科 医生 和 保健 工作 者 的 欢迎 ， 并 将 推动 关心 下 一 代 的 学 者 们 对 
儿童 铅 中 毒 进 行 更 深入 、 广 泛 的 研究 。 不 仅 如 此 ， 它 还 可 能 带动 
在 更 大 范围 内 关于 环境 健康 的 研究 。 
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CHINA MUST RECOGNIZE CHILDHOOD LEAD POISONING 
AS A CRITICAL PUBLIC HEALTH PROBLEM 
THAT THREATENS ITS NATIONAL DEVELOPMENT 


During the past 6 一 7 years, an extensive database has been 
Published providing a direct link between low level lead (Pb) exposure 
in young children and deficits in neurobehavioral — cognitive 
performance manifested later in childhood through adolescence. 
These deficits include loss of IQ points coupled to deficits in learning. 
comprehension, abstract thinking, language development, memory. 
math, spelling, reading, writing, attention and impulse control. 
Ultimately, the most severely affected children are learning disabled 
and unable to cope and understand daily living skills involving 
judgement and responsibility. These irreversible adverse health 
effects of lead have been demonstrated at least to blood lead (BPb) 
levels of 0. 483umol/L; and no specific blood lead threshold of these 
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effects has been discerned. Thus, federal agencies in the United 
States and other advisory groups have redefined childhood lead 
poisoning as a BPb level equal to or greater than 0. 183umol/L. 
These agencies and advisory groups arrived at this definition of 
childhood lead poisoning through consensus of informed lead experts 
and through preparation of scientific documents assessed by the peer 
review system. 

Childhood lead poisoning is still widely pervasive in the United 
States today as a result of the widespread use of lead-based paint 
used over several decades in residential housing, until it was banned 
in 1978. Although lead-based paint was banned in 1978, the amount 
of this residual type of paint is substantial. It is currently estimated that 
about 3 million tons of lead-based paint still exist in American housing. 
where young children. through normal hand-to-mouth activity, ingest 
small particles of leaded paint when paint peels from the walls or when 
housing is repaired or renovated. This primary source of lead in North 
America, like virtually every source of lead that enters commerce and 
children's bodies, represents a widespread disease with irreversible 
neurobehavioral and cognitive deficits; and this disease is totally 
preventable. Although progress has been far too slow in the United 
States to eliminate this preventable disease, the 90% phaseout of Pb 
in gasoline in 1982 has led to a 4-fold decrease in the average BPb 
values of children one to five years of age over the past decade. 

Countries, such as China, which are rapidly industrializing, face 
an immense challenge to prevent further environmental lead 
contamination through strict source control. It is reasonable to suggest 
that nothing is more basic to sustain national development than 
protection of young children, who are the most critical intellectual 
economic and social resource for the future. Sustainable national 
development is directly linked to the protection of the intellectual and 
behavioral growth of young children today, who become the leaders 
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of future generations. 

The International Covenant on the Rights of the Child was 
adopted by the U.N. General Assembly on November 19, 1989. This 
covenant stated the principle that children require safe-guards and 
care, including the highest attainable standard of health and access to 
facilities to ensure that no child is deprived of her or his right to such 
health services. Health services in the covenant included assurances 
of providing high quality preventive and primary health care to all 
children. One of China's major contributions in health care for its own 
children, and as an extraordinarily successful example for other 
developing countries, is its emphasis on prevention. Preventive health 
paradigms in China continue to be outstanding accomplishments for 
developing and so-called developed countries to follow. 

Unfortuantely , far too little attention has been directed to general 
preventive principles in the field of environmental health, particularly in 
children. In this regard, environmental lead exposure of young children 
is likely exacting an enormous toll on China's future development. 
Although there are no reliable national data on the prevalence of lead 
plosoning (BPb equal to or greater than 0. 483umol/L) in Chinese 
children one to six years of age, who are the most suceptable group 
to the toxic effects of lead, it is anticipated that the prevalence of 
childhood lead piosoning is considerably greater than 50%. Current 
data indicate that China ranks number 4 (world — wide) as a producer 
of lead ores and ranks number 5 (worldwide) in the refining of this 
metal for commercial uses. The marked increase in the number of 
automobiles in China, all of which consume leaded gasoline, is likely 
to yield a prevalence of childhood lead poisoning considerably above 
50%, absent any exposure from industrial lead emissions and any 
Other sources of lead, such as those in food, caming, toys, 
ceramics. water and other sources. In this regard. the singular public 
health advance in the United States over the past decade was the 
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almost total phase-out of lead in gasoline in 1982. In 1978 — 1980, 
the average BPb in young American children was 0. 627,mol/L and 
the prevalence of childhood lead poisoning approached 90%. In 
contrast, in 1988 — 1991, the average BPb in young children was 
0. 145pmol/L and the overall prevalence was 8. 9%. 

The evidence of societal harm from lead exposure in infancy 
(and adulthood) is compelling. Lead exposure involves large numbers 
of young children, women of child bearing age and pregnant women, 
who are at particularly high risk for serious adverse health effects of 
lead. The developing fetus is at high risk to small amounts of lead 
exposure through maternal transfer of this toxic metal across the 
placenta. Higher exposure of young female children will yield more 
lead crossing the placenta during their future pregnancies. Three 
considerations must be emphasized: 1) Lead produces adverse health 
effects on a full spectrum of the population, as noted above, in 
addition to workers in lead industries, and on individuals, such as 
young children, at remarkably high prevalence rates; 2) Lead is a 
multimedia toxicant whose total intake by at risk populations is a 
function of all sources of exposure; 3) Lead production and uses 
invariably lead to environmental contamination and widespread 
dispersion, both of which perturb the health of the most susceptible 
populations. In the United States, it has been estimated that if every 
American's BPb value decreased by 0. 048umol/L yearly, the net 
annual savings would be $ 17. 2 billion, which reflect societal losses in 
health care. education and productivity in the workplace. 

It is virtually certain that childhood lead poisoning is a national 
disease in China of major dimensions that has a markedly negative 
effect on the competitiveness of Chinese society today and in the 
future. Until a meaningful national program is mounted in China, with a 
focus on local and national surveys to define the exact prevalence of 
this totally preventable disease and with a dedicated focus to control 
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environmental pollution from all sources of lead, the full growth 

potential of millions of Chinese children is likely to be irreversibly 
impaired. 

Professor John F. Rosen 

Head, Division of Environmental Sciences, 

Albert Einstein College of Medicine , 

Montefiore Medical Center, Bronx, New York 10467, USA 

Chairperson, Centers for Disease Control, 

Advisory Committee on Preventing Lead Poisoning 

in Young Children, 1985 and 1991. 
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工业 化 和 城市 化 在 给 人 类 带 来 现代 生活 的 同时 ， 也 带 来 一 系 
列 社会 和 健康 问题 , 儿童 铅 中 毒 即 是 其 中 之 一 。 其实 , 早 在 100 年 
前 ， 儿 童 铅 中 毒 已 经 作为 一 种 独立 的 儿科 疾病 为 临床 儿科 学 家 所 
认识 ,之 所 以 在 近 一 个 世纪 后 重新 受到 重视 和 关注 是 因为 3 个 原 
因 。 其 一 ， 现 代 生物 医学 技术 的 发 展 ， 使 既往 严重 威胁 儿童 健康 
的 营养 和 感染 性 疾病 逐渐 减少 .与 此 同时 ， 交 通 和 工业 发 展 所 产 
生 的 环境 问题 却 日 益 突出 ， 成 为 儿童 健康 的 新 隐患 ， 其 二 ， 生 物 
医学 模式 的 转变 使 人 们 不 但 注重 致 病因 素 对 躯体 健康 的 影响 ， 也 
重视 对 心理 健康 的 危害 ;不 但 注重 临床 状态 的 影响 ， 也 重视 在 亚 
临床 状态 的 危害 , 其 三 , 在 20 世纪 ,人 们 得 到 一 个 共识 , 21 世纪 
国家 与 国家 、 民 族 与 民族 、 人 与 人 之 间 的 竞争 主要 是 智力 的 竞争 ， 
任何 有 损 于 群体 和 个 体 智能 发 育 的 因素 不 仅 影响 人 类 健康 水 平 ， 
更 是 依 关 国 家 和 民族 的 前 途 。 在 这 样 的 时 代 背景 下 ， 儿 童 铅 中 毒 
再 次 成 为 医学 界 众 所 关 注 的 重要 课题 。 

国内 的 研究 虽 刚 起 步 ， 但 现 有 资料 足以 证 明 ， 儿 童 铅 中 毒 正 
威胁 广大 儿 音 的 健康 ,其 普遍 性 和 严重 性 远 远 超 过 我 们 的 预料 ,五 
待 引起 全 社会 的 关注 。 本 书 旨 在 通过 对 国内 外 儿童 铅 中 毒 研究 的 
历史 加 顾 和 现状 分 析 ， 对 关于 儿童 铬 中 毒 新 知识 、 新 概念 、 临 床 
MIESEN Ji BEM, Me E elo E DIC L HR prd T fed 
专业 人 员 对 这 - -危害 全 球 儿童 的 疾病 有 一 个 全 面 的 、 新 的 认识 ,并 
希 纪 首 过 该 书 的 出 版 吸引 更 多 的 专业 人 员 从 事 这 项 造福 后 代 的 各 
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全 书 分 10 章 , 内 容 涵盖 历史 与 现状 、 环境 中 铅 的 来 源 、 机体 
内 铅 的 代谢 、 铅 毒性 对 机 体 的 影响 以 及 儿童 铅 中 毒 的 预防 和 处 理 
等 各 个 方面 。 每 个 方面 的 问题 均 述 及 临床 和 研究 两 个 层面 。 临 床 
医学 方面 的 内 容 主要 滑 着 病因 、 病 理 生理 、 临 床 表现 、 诊 断 、 治 
疗 和 预防 这 条 主线 展开 。 这 部 分 内 容 可 望 有 助 于 临床 儿科 医生 和 
儿童 保健 工作 者 掌握 识别 和 处 理 儿童 铅 中 毒 的 方法 .在 研究 方面 ， 
着 重 介绍 近年 来 环境 医学 、 毒 理学 、 流 行 病 学 和 儿科 学 方面 的 研 
究 成 果 ， 并 刻意 介绍 目前 研究 方法 学 上 存在 的 一 些 问 题 和 今后 的 
研究 方向 ， 希 望 能 够 对 从 事 公共 卫生 、 毒 理 、 流 行 病 学 和 儿科 学 
基础 、 临 床 研究 的 专业 人 员 有 所 帮助 。 

本 书 主要 由 上 海 第 二 医科 大 学 儿童 铅 中 毒 防治 研究 中 心 的 研 
究 人 员 编写 ， 上 海 市 儿科 医学 研究 所 吴 圣 棚 教 授 、 上 海 第 二 医科 
大 学 新 华 医院 洪 昭 孝 教授、 上 海中 医药 大 学 孙 爱 页 教授 参加 了 部 
分 章节 的 编写 工作 。 特 别 要 感谢 美 籍 华人 、 儿 童 铅 中 毒 研究 的 先 
驱 者 、 美 国联 邦 政府 儿童 铅 中 毒 预防 计划 主任 Jane S. Lin Fu f 
士 ， 他 在 百 忙 之 中 抽 时 间 完成 了 “国际 儿童 铅 中 毒 研究 的 历史 与 
现状 ”一 节 。 

我 在 博士 研究 生 期 间 的 导师 、 我 国 著名 的 儿科 医学 家 和 教育 
ORE 迪 教授 以 及 我 在 美国 从 事 博士 后 研究 期 间 的 导师 、 儿 童 铅 中 
每 研 究 权 威 、 美国 爱 因 斯 坦 医学 院 环境 科学 部 主任 John F. Rosen 
教授 分 别 为 本 书 作 了 序 ， 谨 致谢 意 。 
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儿童 铅 中 毒 的 历史 和 现状 





改革 开放 以 来 ， 随 着 国民 经 济 的 发 展 ， 我 国 儿童 的 整体 健康 
水 平 正 在 逐步 改善 ， 新 生 儿 死亡 率 逐 年 下 降 ， 既 往 严 重 威胁 儿童 
健康 的 感染 性 疾病 和 营养 不 良 也 有 所 控制 。 但 与 此 同时 ， 工 业 和 
交通 业 的 迅猛 发 展 ， 使 工业 化 和 城市 化 而 致 的 儿童 健康 问题 逐渐 
帘 出 且 日 显 严重 ， 目 前 了 解 和 研究 最 多 的 是 环境 铅 污染 引起 的 儿 
RAPE. 

铅 是 一 种 具有 神经 毒性 的 重金 属 元 素 ， 在 人 体内 无 任何 生理 
功用 , 其 理想 的 血 浓度 为 零 。 然而 , 由 于 环境 中 铅 的 普遍 存在 ， 绝 
大 多 数 个 体 中 均 或 多 或 少 存在 一 定量 的 铅 ， 铅 在 体内 的 量 超过 一 
定 水 平 就 会 引起 对 健康 的 危害 .儿童 由 于 代谢 和 发 育 方面 的 特点 ， 
对 铅 毒 性 特别 敏感 。60 年 代 以 前 对 儿童 铅 中 毒 的 认识 停留 在 临床 
阶段 ， 只 有 出 现 抽 搞 、 惊 厥 和 展 迷 时 才 考虑 铅 中毒 的 诊断 。 此 后 
的 研究 发 现 ， 铅 中 毒 对 机 体 的 损害 早 在 出 现 临床 症状 以 前 已 经 存 
在 , 从 而 提出 了 亚 临床 性 铅 中 毒 的 概念 。 以 后 不 断 有 研究 证 实 , 血 
铅 水 平 在 0.483kmol/L 左右 时 ， 虽 尚 不 足以 产生 特异 性 的 临床 表 
现 ， 但 已 能 对 儿童 的 智能 发 育 、 体 格 生长 、 学 习 能 力 和 听力 产生 
不 利 影响 。1991 年 美国 国家 疾病 控制 中 心 (centers for disease con- 
trol, CDC) 制订 新 的 儿童 铅 中 毒 诊断 标准 为 血 铅 水 平 超过 或 等 于 
0. 483pmol/L , 不 管 是 否 有 相应 的 临床 症状 , 体征 和 其 他 血液 生化 
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变化 。 这 一 标准 已 在 1993 年 得 到 美国 儿科 学 会 (American acade- 
my of pediatrics, APA) 的 承认 ， 并 在 1994 年 举行 的 第 一 届 全 球 
儿童 铅 中 毒 预防 大 会 上 为 来 自 30 个 国家 和 地 区 的 官员 和 学 者 进 
一 步 认定 。 在 最 近 修订 的 第 15 (Nelson 氏 儿 科学 》 中 ,也 根据 
这 一 标准 对 儿童 铅 中 毒 作 了 重新 定义 口 。 

儿童 铝 中 毒 主要 影响 儿童 的 智能 发 育 和 体格 生长 ， 直 接 关系 
到 21 世纪 国民 的 素质 和 国家 民族 的 未 来 ,世界 各 国 对 儿童 铅 中 毒 
研究 和 预防 均 十 分 重视 ， 在 美国 等 发 达 国家 已 视 之 为 头号 儿童 环 
境 健康 问题 ， 不 但 每 年 投 以 巨 资 进行 研究 ， 还 以 法 律 的 形式 来 保 
证 相应 预防 措施 的 实施 。 相 比 之 下 国内 对 此 尚未 给 予 足 够 的 重视 ， 
远 不 适应 于 严峻 的 现实 状况 。 


第 一 节 国际 儿童 铝 中 毒 的 历史 和 现状 


儿童 铅 中 毒 问题 的 出 现 是 近代 预防 医学 历史 上 一 个 极其 矛盾 

的 现象 。 在 这 一 时 期 ， 预防 医学 成 为 公共 卫生 的 基础 ， 使 宵 髓 灰 
质 炎 、 麻 疹 等 儿童 常见 传染 病 和 坏 血 病 、 人 向 偿 病 等 常见 营养 性 疾 
病 的 发 病 率 大 为 下 降 ; 但 儿童 铅 中 毒 却 被 忽视 。 其 实 早 在 20 世纪 
初 ， 医 学 界 已 认定 儿童 铅 中 毒 是 可 预防 的 疾病 ; 但 在 本 世纪 的 前 
70 年 中 , 当 婴 儿 和 儿童 的 发 病 率 和 死亡 率 急剧 下 降 ， 儿 童 铅 中 毒 
这 一 人 为 的 疾病 却 大 为 盛行 。 根 据 1976 年 至 1980 年 在 全 美国 各 
地 通过 多 阶段 分 层 抽样 的 全 国 第 2 次 健康 和 营养 调查 (the second 
national health and nutrition examination survey, NHANES 1 ), 有 
77.9% 的 6 一 74 # ADAM 87. 89483 6A~S 岁 儿 童 血 铅 水 平 超过 
目前 所 接受 的 安全 界限 (0. 483pmol/L); 2% 的 6—74 岁 人 口 和 

4% 的 6 月 ~5 岁 儿 童 其 血 铝 水 平 超过 1. 448nmol/L™, 在 其 他 国 
家 ， 虽 然 尚未 见 到 类 似 大 规模 的 研究 调查 报道 ， 但 零星 的 文献 报 

道 足以 证 明 儿 童 铅 中 毒 并 非 美国 特有 ， 而 是 一 个 全 球 性 的 问题 。 
本 节 就 儿童 铅 中 毒 这 一 公共 卫生 问题 作 历史 性 的 回顾 和 现状 
的 综述 。 由 于 美国 在 儿童 铅 中 毒 的 研究 和 预防 中 起 着 关键 的 作用 ， 
本 节 对 美国 所 进行 的 工作 做 了 较 详 细 的 介绍 。 





E e 





一 、 铅 一 一 一 种 古老 的 金属 


大 约 在 6000 年 以 前 , 铅 作为 一 种 金属 已 经 为 人 们 所 认识 。 在 
公元 前 2500 年 , 大 量 的 铅 在 西南 亚 和 欧洲 被 开采 出 来 中 。 由 于 锐 
的 柔韧 和 抗 腐蚀 等 良好 的 物理 特性 ， 其 在 古代 文化 中 有 非常 广泛 
的 应 用 ， 而 且 ， 有 些 自古 已 有 的 应 用 至 今 仍然 是 造成 儿童 铅 中 毒 
的 原因 。 

在 古 埃及 和 印度 ， 铅 曾 作为 治疗 疾病 的 药物 ， 如 氧化 铅 和 硫 
酸 铅 用 作 制 造 治 疗 眼疾 的 软膏 。 在 那些 地 区 ， 铅 还 作为 化 妆 品 广 
为 应 用 。 铅 的 毒性 作用 也 就 是 在 此 时 开始 被 人 们 所 认识 . 在 中 国 ， 
早 在 远古 时 期 ,就 有 人 使 用 含 铅 和 汞 的 “万 应 灵 药 ”( 金 丹 ), 在 
后 汉 时 期 ， 这 种 制剂 已 被 非常 普遍 地 应 用 。 据 传 ， 这 种 “万 应 灵 
药 ” 可 以 治疗 着 痛 ， 也 可 使 人 长 命 百 岁 。 

在 古文 明 的 早期 ， 含 铅 或 铝 制 的 水 管 、 锡 制 器 亚 、 铅 铜 容器 、 
釉 彩 陶器 和 颜料 等 的 应 用 也 引起 危险 的 人 体 铝 暴露 。 铅 制 的 水 管 
旱 在 古文 明 时 代 的 早期 已 经 开始 使 用 。 这 种 水 管 在 西南 亚 的 美 索 
不 达 米 亚 、 古 埃及 、 古 希腊 和 庞 贝 遗址 均 能 被 发 现 。 著 名 的 罗马 
水 管 引水 系统 更 使 得 铅 名 声 卓 著 。 据 记载 ， 仅 建造 里 昂 的 一 个 泵 
站 就 用 了 12 000 my gy, 

另 一 古代 重要 的 铅 暴露 源 是 含 铅 的 餐具 和 厨具 。 中 国 古 代 在 
汉 朝 (甚至 可 能 是 周 朝 ) 之 前 ， 在 制作 餐具 时 用 含 铅 的 釉 彩 作为 
装饰 。 中 国 古 代 特 有 的 青铜 器 含 铅 量 可 能 超过 30% 。 铅 质 厨 具 最 
早起 源 于 印度 、 波 斯 湾 地 区 埃及 和 美 索 不 达 米 亚 忠 。 古 罗马 王朝 
盛行 使 用 这 种 器 具 ， 并 用 以 作为 酿酒 的 容器 ， 以 致 于 有 不 少 历史 
学 家 推测 铅 中 毒 可 能 是 罗马 王朝 毁灭 的 原因 之 一 G5。 

尽管 如 此 ， 目 前 含 铅 的 厨具 ， 特 别 是 釉 彩 陶器 仍然 在 发 达 国 
家 和 发 展 中 国家 造成 铅 暴露 的 危害 .从 古代 民间 疗法 和 化 妆 品 ,到 
旧 的 铅 质 水 管 和 和 餐具、 厨具 ， 这 些 古 时 候 即 已 开始 的 铝 在 日 常生 
活 中 的 应 用 在 20 世纪 即将 过 去 的 今天 依然 在 全 球 范围 内 造成 威 
胁 。 在 最 近 几 十 年 来 ， 仍 然 有 使 用 中 国 、 墨 西 哥 、 阿 联 英 的 传统 
民间 疗法 ， 印 度 、 科 威 特 、 尼 日 利 亚 的 化 妆 品 ， 墨 西 哥 和 其 他 地 
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铅 的 毒性 作用 很 早 以 前 就 为 人 们 所 认识 。 公 元 前 2 世纪 的 希 
腊 诗 人 和 内 科 医 生 Nicander 首先 发 现 因为 摄 入 铅 黄 和 铅 白 《碳酸 
铅 ) 而 引起 铅 中 毒 的 临床 病例 。 他 对 病人 临床 表现 的 描述 中 有 经 
SU PRE RAIA E, BU. AEA. ERR. AT 
1 世纪 的 著名 内 科 医 生 、 植 物 学 家 和 药理 学 家 Dioscorides RH, 人 
体 摄 入 铅 化 合 物 和 吸入 铝 烟 后 发 生 腹 绞 痛 和 竣 壮 ， 由 此 确定 了 负 
暴露 有 两 条 可 能 的 途径 ， 即 经 消化 道 和 呼吸 道 ， 用 铅 质 器 皮 酿 酒 
的 希腊 和 古 罗马 时 代 的 人 对 铝 毒性 已 有 了 解 ， 但 他 们 并 没有 停止 
使 用 过 这 些 有 害 的 东西 。 几 个 世纪 以 来 ， 已 经 有 许多 次 由 于 铀 污 
染 食 物 和 饮水 而 引起 铝 中 毒 大 爆发 的 报道 。 在 中 国 古 代 ， 摄 入 含 
铅 “ 万 应 灵 药 ”引起 的 中 毒 症状 已 经 为 人 们 注意 ， 事 实 上 这 些 综 
合 征 正 是 典型 的 铅 中 毒 表现 ， 但 当时 人 们 并 不 直接 将 此 归 因 于 铅 
的 毒性 作用 5 。 

随 着 工业 革命 的 兴起 ， 铝 中 毒 和 其 他 职业 性 疾病 一 样 急剧 增 
多 。 在 19 世纪 早期 , 职业 性 铅 中 毒 被 认为 是 死神 , 它 招致 许多 铅 
作业 工人 出 现 脑病 、 疤 将， 甚至 死亡 。 在 从 事 铅 作业 劳动 的 女工 
或 丈夫 从 事 铝 作业 劳动 的 妇女 ， 不 育 、 流 产 、 早 产 非常 常见 ， 其 
产 下 的 栅 儿 死亡 率 也 特别 高 。 以 低 出 生体 重 、 惊 厥 、 体 格 和 精神 
发 育 妨 缓 为 表现 的 先天 性 铅 中 毒 成 了 工业 化 的 副产品 ， 由 于 对 铅 
暴露 对 妇女 生育 方面 的 不 良 影响 的 认识 ,有 些 工业 化 国家 在 19 世 
纪 后 期 制定 出 禁止 在 铅 污 染 工业 雇佣 女性 的 劳动 法 规 ， 以 后 随 着 
工业 污染 状况 的 改善 和 对 妇女 从 事 铅 作 业 劳 动 的 限制 ， 传 统 的 先 
天 性 铅 中 毒 已 不 再 常见 7 。 


三 、 儿 童 铅 中 毒 污 变 成 一 个 公共 卫生 问题 的 过 程 


在 工业 革命 以 后 ， 铝 中 毒 被 认为 是 一 种 很 少 危及 儿童 的 职业 
性 疾病 。 但 在 1890 年 ， 澳 大 利 亚 布 里 斯 班 儿 童 医院 的 内 科 医 生 
Turner 遇 到 1 例 5 岁 儿 童 外 周 性 瘫痪 的 奇怪 病例 。 到 1897 年 ， 
eg 





Turner 总 共 遇 到 类 似 病例 76 例 ; 其 时 , 他 虽然 作出 了 铅 中 毒 的 诊 
Wr, 但 仍 有 7 例 死 亡 99， 且 对 铅 暴露 的 来 源 仍然 一 无 所 知 。 直 到 
1904 年 ， 这 个 谜 为 Turner 的 同事 Gibson 医生 解 开 。 一 篇 题 为 
“ 围 廊 和 墙壁 上 的 油漆 是 昆士兰 儿童 铅 中 毒 的 原因 ?55 的 具有 里 
程 碑 意义 的 论文 不 但 指出 了 居室 中 的 含 铅 油漆 是 年 幼儿 童 铅 中 毒 
的 主要 原因 ， 还 指出 铝 尘 在 铅 暴 露 中 的 重要 性 和 儿童 在 玩 页 时 将 
手 放 在 口内 ( 手 一 口 动作 ) 在 摄 入 铅 尘 过 程 中 的 重要 性 。 Gibson 还 
观察 到 铅 中 毒 发 病 的 季节 变化 ， 这 一 变化 规律 以 后 在 美国 也 被 证 
K, 但 未 曾 得 到 圆满 的 解释 ,在 研究 的 基础 上 ,Gibson 在 1904 年 
即 得 出 结论 ， 儿 童 铝 中 毒 是 可 以 预防 的 ， 

澳大利亚 的 经 验 并 未 得 到 世界 上 其 他 国家 的 重视 。 美 国 的 健 
康 工作 者 起 初 认 为 铅 中 毒 仅仅 是 澳大利亚 特有 的 健康 问题 。 但 在 
1924 年 ，Ruddock 研究 发 现 ， 美 国 儿童 事实 上 生活 在 一 个 “ 铅 的 
世界 ”中 ， 并 列举 了 一 些 具 有 危害 作用 的 铅 源 : 住房 、 玩 具 和 家 
具 中 的 含 铅 油漆 ， 食 物 容器 和 食物 色素 中 所 含 的 铅 ， 药 用 软 这 中 
所 含 的 铅 等 93。 他 认为 异 食 准 是 铅 中 毒 的 重要 因素 ， 这 一 观点 至 
今 仍 被 广 为 接 受 。1933 年 , Mckhann fif T 1924~1933 年 间 在 波 
士 顿 儿童 医院 治疗 的 89 例 儿 童 铅 中 毒 病例 "3 。 含 铅 油 漆 是 这 些 
儿童 铝 中 毒 的 主要 原因 。 这 些 患 儿 半 数 以 上 〈45 例 ) 有 铝 中 毒 脑 
病 , 其 中 11 例 死亡 , 铅 中 毒 脑病 使 得 人 们 认为 铅 中 毒 是 具有 明显 
临床 症状 和 体征 的 临床 疾病 ;40 年 后 ， 当 人 们 确认 存在 亚 临床 性 
铅 中 毒 时 ， 这 一 错误 认识 才 得 以 纠正 。 

到 50 年 代 ,儿童 铅 中 毒 在 美国 一 些 大 城市 的 贫民 帘 中 已 经 非 
常 普遍 ,卫生 行政 部 门 开 始 进行 一 些 发 现 病例 和 宣传 教育 工作 。 这 
一 时 期 所 得 到 的 一 些 数据 是 触目 惊 心 的 : 1950~1960 年 在 巴尔 的 
摩 发 现 611 例 铅 中 毒 患 儿 , 其 中 48 例 死亡 ; 1950~1954 年 在 纽约 
发 现 143 个 病例 , 其 中 39 例 死 亡 ; 1955 一 1960 年 在 费城 发 现 223 
JLRS PE, 其 中 41 例 死亡 。 以后, 随 着 发 现 病 例 工作 的 深入 ， 
发 现 的 病例 数 越 来 越 多 ， 但 死亡 率 逐 渐 下 降 。 

纵然 在 这 样 的 努力 下 ， 铅 中 毒 脑 病 在 60 年 代 仍 然 非常 常见 。 
由 于 不 能 早期 诊断 ， 即 使 在 驱 铅 治疗 广泛 应 用 后 ， 铅 中 毒 脑病 的 
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为 异常 等 问题 也 很 普遍 。 在 1966 年 报道 的 一 项 对 425 例 铅 中 毒 患 
儿 的 随访 研究 发 现 , 铝 中 毒 脑病 幸存 者 中 82% 存 在 神经 精神 方面 
的 障碍 cs 。 当 时 对 铅 中 毒 的 后 遗 症 只 注重 于 严重 的 残障 表现 如 明 
显 的 智能 低下 、 瘫 疾 等 事实 上 铝 中 毒 的 后 遗 症 不 仅仅 限于 此 。 早 
在 1943 年 , Byers 和 Lord 就 发 现 , 从 铅 中 毒 恢复 过 来 的 儿童 以 后 
有 严重 的 行为 和 学 习 问 题 n9。 这 是 第 一 篇 关于 铝 中 毒 引起 轻微 发 
育 缺陷 的 研究 报道 。 

到 60 年 代 中 期 ,文献 一 致 描述 儿童 铅 中 毒 与 城市 内 贫民 窟 中 
破旧 房屋 中 脱落 的 含 铅 油漆 有 关 的 问题 ， 这 些 贫民 窟 也 因 之 被 称 
为 “ 铝 地 带 Cead belts)”。 当 时 的 研究 发 现 ， 这 一 疾病 主要 影响 
1~6 岁 儿 童 ,1~3 岁 儿 童 受累 的 危险 性 最 高 ， 黑 人 儿童 特别 容易 
淮 患 ， 食 入 脱落 的 含 铝 油漆 是 重要 因素 。 该 病 全 年 发 病 ， 但 铅 中 
毒 脑病 常 夏 季 发 生 。 多 数 患 儿 的 血 铅 水 平 在 2. 896kmol/L 以 上 。 
因此 ，2. 896pmol/L 当时 错误 地 被 定 为 是 正常 血 铅 水 平 的 上 
pos, 
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中 毒 归 因 于 老式 住房 中 的 含 铝 油漆 ,使 得 许多 人 把 儿童 铅 中毒 仅 
仅 看 作 是 贫穷 阶层 的 住房 问题 ， 对 此 ， 公 共 卫生 界 无 能 为 力 。 因 
此 , 当 60 年 代 有 人 提出 将 儿童 钢 中 毒 作为 公共 卫生 问题 进行 宣传 
教育 时 , 曾 在 社会 上 和 政治 上 引起 轩然大波 。 当 时 的 美国 健康 、 教 
育 和 福利 部 是 预防 儿童 铅 中 毒 的 积极 倡导 者 ， 在 公共 健康 教育 方 
面 起 着 主导 作用 9。 在 不 断 的 呼吁 下 ， 几 个 大 城市 开始 进行 儿童 
血 铝 水 平 第 查 。 出 乎 意料 的 是 ,在 这 些 城市 中 发 现 有 25% ~40% 
的 儿童 血 铅 水 平 超过 1.930pmol/L。1970 年 ， 可 接受 的 血 铅 水 平 
上 限 自 2. 896pmol/L 降 至 1. 930pmol/L， 有 关 部 门 号 召 进行 大 规 
Mif. 1970 年 和 1971 年 初 , 国会 举行 几 次 听证 会 ， 使 美国 总 统 
签署 “ 含 铅 油漆 中 毒 预 防 法 案 (lead 一 based paint poisoning preven- 
tion acb”。 该 法 案 决定 联邦 政府 资助 社区 建立 血 铅 筛 查 项 目 ， 该 
法 案 还 规定 ， 用 于 住宅 建筑 、 玩具 和 家 具 的 油漆 含 铅 量 必须 在 安 
全 的 范围 内 , 这 一 安全 范围 在 1977 年 确定 为 0.06%。 该 法 案 的 通 
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过 标志 着 正式 认可 儿童 铅 中 毒 为 一 公共 卫生 问题 。1972 年 ,联邦 
政府 资助 下 的 大 规模 儿童 血 铅 筛 查 计 划 开始 执行 。 自 1972 年 到 
1981 年 ， 共 筛 查 1~6 岁 儿 童 3 987 000 名 ， 发 现 6.2% MK 
平 超过 1.930pmol/L。 在 1972~1978 年 , 近 21 000 儿童 接受 驱 铅 
治疗 。1982 年 ,各 州 从 联邦 政府 妇幼 卫生 局 接管 儿童 铅 中 毒 筛 查 
计划 ， 从 此 ， 各 州 政府 对 此 直接 负责 。 

大 规模 的 儿童 血 铅 筛 查 发 现 了 一 些 意料 之 外 的 问题 。 第 一 \ 血 
铝 水 平 超过 1. 930pmolL 的 比例 超出 任何 人 的 预计 ， 第 二 、 虽 然 
“ 铅 地 带 ” 的 铅 中 毒 发 病 率 最 高 ， 但 许多 居住 在 “ 铅 地 带 ” 之 外 的 
儿童 也 受到 影响 ， 第 三 、 不 少 受累 儿童 并 没有 接触 含 铅 油漆 的 历 
史 ， 也 无 异 食 癣 ;第 四 、 多 数 血 铅 水 平 在 1.930pmol/L 的 儿童 并 
无 临床 表现 。 因此, 儿童 铅 中 毒 的 定义 成 为 相当 有 争议 的 话题 。 研 
究 的 先驱 者 们 提出 了 一 系列 重要 的 问题 : 血 铅 在 1. 930 一 
2. 896umol/L 之 间 但 无 临床 症状 的 儿童 是 否 算是 铅 中 毒 ? 铅 中 毒 
儿童 遭受 的 损害 是 否 太 轻微 ， 以 致 于 不 能 以 常规 体格 检查 的 方法 
发 现 ? 如 果 含 铅 油漆 不 是 所 有 儿童 铅 暴露 的 来 源 ， 还 有 什么 其 他 
的 铅 暴 露 源 能 影响 如 此 多 的 儿童 ? MILA RE. da 
是 怎样 进入 他 们 体内 的 ?什么 是 “正常 ”的 血 铅 水 平 ? 怎样 给 儿 
童 铅 中 毒 下 定义 729? 


四 、 儿 童 铅 中 毒 的 再 定义 


面 对 这 些 问 题 , 从 70 年 代 早期 开始 , 美国 和 其 他 一 些 国家 开 
始 注重 研究 低 水 平 铅 暴露 所 引起 的 轻微 毒性 作用 。 亚 临床 铅 中 毒 
的 实验 室 证 据 接 踊 被 发 现 和 报道 , 如 外 周 血 o- 氨 基 -7- 酮 成 酸 脱 氨 
酶 (aminolaevalinic acid dehydratase，ALAD) 抑制 、 游离 红细胞 
原 叶 啉 (free erythrocyte protoporphyrin, FEP) 增高 、1，25- 二 羟 
维生素 D, 下 降 、 外 周 神经 传导 速度 下 降 、 脑 电 图 变化 等 。 这 些 变 
化 均 发 生 在 血 铅 水 平 在 1. 930pmol/L 以 下 。 临 床 研究 也 显示 ， 一 
些 无 症状 的 铅 中 毒 儿童 表现 出 认 知 、 感 觉 一 运动 和 心理 神经 方面 
的 功能 障碍 。 基 于 这 些 研究 结果 ， 儿 童 铅 中 毒 的 概念 从 一 个 传统 
的 临床 综合 征 转变 成 为 一 个 亚 临 床 的 轻微 功能 损害 状态 。1979 
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42, Needleman 医生 发 表 了 被 许多 人 看 成 是 具有 划时代 意义 的 研 
究 论文 。 该 研究 发 现 ， 齿 铅 水 平 升 高 的 儿童 在 用 韦 氏 儿童 智能 量 
表 (Wechsler intelligence scale for children, WISC) 测定 时 智商 
(intelligence quotient, IQ) FRE, PRE PRA BA IO, 尽管 
这 一 研究 受到 一 些 挑战 和 争论 ， 但 其 结果 已 被 在 其 他 一 些 国家 进 
行 的 类 似 研究 证 实 [ 。 

在 80 年 代 , 包括 前 瞻 性 研究 在 内 的 一 系列 重要 研究 提示 ， it 
毒性 作用 可 能 在 血 铅 水 平 很 低 时 已 经 存在 ， 因 此 认为 铅 毒 性 作用 
是 无 阐 值 性 的 。 例 如 ,Bellinger 报道 产 前 高 铅 暴露 和 低 铅 暴露 的 儿 
MEEL ILA ARH (Bayley scale for infant development, 
BSID) 中 的 精神 发 育 指 数 (mental developmental index, MDD 的 
差别 达 6 分 ， 而 所 谓 的 高 铅 暴露 组 其 平均 血 铅 水 平 也 不 过 是 
0.705pkmolLI]。 也 有 其 他 一 些 研究 报道 孕期 孕妇 的 血 铅 水 平 与 
里 产 、 低 出 生体 重 儿 的 发 生 和 小 几 生 后 的 发 育 有 关 。 还 有 其 他 一 
些 研究 报道 儿童 的 低 水 平 铅 暴露 和 体格 生长 、 听 力 等 有 关 ， 而 狼 
的 这 些 毒性 作用 并 无 明显 赣 值 "9 。 这 些 70 和 80 年 代 的 关键 研究 
成 果 ， 促 使 美国 CDC 在 1975 年 将 可 接受 的 血 铅 水 平 从 
1. 930pmol/L 降 为 1. 448umol/L; 在 1985 年 从 1. 448umol/L 降 为 
1. 207 pmol/L 5 最 后 在 1991 年 从 1. 207pmol/L 降 为 0. 483 nmol/L 
(图 1-1)， 同 时 建议 所 有 6 岁 以 下 儿童 都 应 进行 血 铅 水 平 的 得 
查 c]。 这 一 建议 后 来 受到 美国 儿科 学 会 的 赞同 和 支持 。 


五 、 对 环境 铅 污染 的 警觉 


由 于 发 现 大 量 的 美国 儿童 暴露 于 过 量 的 铅 污染 环境 中 ， 促 使 
人 们 产生 对 环境 污染 的 关注 。60 年 代 , 在 格陵兰 冰川 地 区 对 几 百 
年 间 形成 的 冰 层 的 研究 发 现 , 1750 年 左右 形成 的 冰 层 中 的 铅 含量 
突然 明显 增高 , 这 恰恰 是 工业 革命 开始 的 年 月 。 在 18 世纪 的 后 半 
世纪 ， 冰 层 中 的 铅 含量 增加 了 3 倍 。 在 1935~1965 年 , 冰 层 中 的 
铅 含量 也 增加 了 3 倍 ， 显 示 出 当时 环境 铅 污 染 的 严重 危害 "*。 

与 此 同时 ,许多 没有 含 铅 油漆 暴露 史 的 儿童 钵 患 铅 中 毒 ， 迫 
使 人 们 在 儿童 所 处 的 环境 中 寻找 其 他 有 和 害 的 铅 源 。 在 70 年 代 中 期 
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图 1-1 儿童 铅 中 毒 诊 断 标 准 的 变迁 

ik. MURS ng/diX0.0483 一 血 铅 pmol/L 
才 开始 发 现 ， 铅 尘 是 到 处 可 见 的 危险 铅 暴 露 源 ， 对 年 幼儿 童 的 危 
害 尤 其 大 。 铅 尘 大 部 分 来 自 含 铝 汽油 的 燃烧 ， 也 有 部 分 来 自 工业 
污染 和 含 铅 油漆 的 风化 。 铝 尘 进 入 儿童 体内 的 主要 途径 是 通过 正 
常 的 手 一 口 动作 和 在 玩 丰 过程 中 不 知 不 觉 的 摄 入 体内 ， 而 并 不 一 
定 要 通过 异 食 兽 。 其 他 铅 尘 的 来 源 包括 老式 住房 整修 和 不 适当 地 
铲除 老式 住房 中 的 含 铅 油漆 ， 以 及 铅 作业 工人 将 工作 服 和 鞋 带 回 
家 中 而 使 工作 场所 中 的 铅 污染 家 庭 环境 [22 22。 

含 铅 汽油 所 致 的 环境 污染 应 该 引起 足够 的 重视 ， 因 为 美国 的 
痛苦 经 历 应 是 对 目前 还 在 使 用 含 铅 汽油 国家 的 警告 。 铅 作为 汽油 
的 防爆 剂 于 1923 年 进入 美国 .尽管 人 们 对 四 乙 基 铅 的 毒性 早 有 了 
H, 1924~1934 年 间 , 纽 约 街头 灰尘 中 的 铝 含量 还 是 上 升 了 50%， 
含 铅 汽油 未 引起 公众 的 注意 达 半 个 世纪 之 久 。1941 年, 48 327 m 
铝 被 用 作为 汽油 的 添加 剂 。 到 1970 年 这 一 数字 上 升 到 278 505 
pee" 

70 年 代 美 国 的 研究 表明 , 交通 繁忙 的 公路 旁边 的 尘埃 中 含 铅 
量 极 高 ， 居 住 于 这 些 公路 附近 的 儿童 血 铅 量 也 较 高 。 可 是 反对 者 
对 此 仍 持 怀疑 态度 。1981 4E, NHANES 1 资料 以 无 可 争辩 的 事实 
证 明了 含 铝 汽油 和 人 体 血 铝 水 平 有 关 。 资料 显 示 ，1976 一 1980 年 
间 美 国人 群 血 铅 水 平 自 0.705pmol/L 下 降 到 0. 444umol/L, [815] 
汽油 中 铅 的 消耗 量 从 每 季度 53 000 万 吨 下 降 到 24 000 吨 , 两 曲线 
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呈 密 切 的 平行 关系 四 。 这 一 结果 促使 美国 环保 总 署 在 1982 年 下 决 
心 ey ee ee A AT EA, 到 1995 年 
底 , 含 铅 汽油 将 在 美国 绝迹 "*。 


六 、 当 今 铅 的 产量 和 涌 耗 量 


自从 从 铅 矿 石 中 提炼 银 的 技术 发 明 以 来 , 铅 的 产量 大 大 增加 。 
工业 革命 对 这 个 有 用 金属 的 普遍 应 用 起 到 了 主要 的 推动 作用 ， 使 
铅 产量 陡 增 。1923 年 含 铝 汽油 的 生产 为 这 一 毒性 金属 的 应 用 开辟 
了 另 一 条 通道 .在 20 世纪 初 ,全 世界 年 产 铅 100 万 吨 。 到 1994 年 ， 
精炼 铝 〈 纯 铅 ) 的 产量 已 达 530 万 吨 。 澳 大 利 亚 的 普通 铅 产量 居 
全 球 首位 ， 达 53. 7 万 吨 。 其 次 是 美国 〈37 万 吨 )， 再 次 是 中 国 
(34 万 吨 )。 如 以 精炼 铅 的 产量 计 则 美国 以 126 万 吨 居 第 一 , 法 国 
(44.4 万 吨 ) 第 二 ， 中 国 (40.7 万 吨 ) 居 第 三 。 在 最 近 5 年 中 中 
国 的 铅 产量 增长 迅速 。1990 年 中 国 普通 铅 的 产量 为 31. 5 万 吨 , 精 
炼 铅 的 产量 为 29. 6 万 吨 。 

1993 年 全 球 铅 的 消耗 量 为 520 万 吨 。1994 年 稍微 上 升 ， 至 
530 万 吨 。 经 济 合作 和 发 展 组 织 (organization for economic coopera- 
tion and development, OECD) 成 员 国 〈 澳 大 利 亚 、 加 拿 大 、 欧 洲 
国家 、 日 本 、 新 西 兰 和 美国 ) 的 消耗 量 约 占 总 量 的 三 分 之 二 。 但 
E, 在 最 近 20 年 来 ,亚洲 国家 的 铅 消耗 量 已 经 增长 了 6 倍 , 非洲 
国家 的 铅 消 耗 量 增长 了 3 (8077. 

当今 铝 的 最 重要 的 用 途 是 用 于 制造 大 型 的 可 充电 式 蓄电池 。 
铝 用 于 蓄电池 制造 的 消耗 量 占 1991 年 全 球 年 铅 消耗 量 的 63%， 
1994 年 在 美国 占 年 铅 消 耗 量 的 84%。 其 他 的 主要 的 用 途 还 包括 制 
造 颜料 12. 8%)， EEST, BAPE, 合金 ,弹药 和 汽油 添加 
Un, 

铅 的 不 适当 应 用 ， 可 对 人 体 健康 产生 危害 甚至 致死 ， 但 如 果 
应 用 得 当 ， 可 造福 于 民 。 由 于 其 广泛 的 用 途 ， 铅 已 经 成 为 我 们 现 
代 生 活 不 可 分 割 的 重要 部 分 。 铅 制 的 萃 电池 能 启动 汽车 和 无 数 的 
机 械 电 器 设备 ;电器 设备 制造 过 程 中 以 铅 质 材料 作为 焊锡 ; 通讯 
电缆 以 铅 作为 护 套 ; 建筑 物 、 喷 气 式 飞 机 和 船舶 的 隔音 设备 应 用 
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铅 质 材料 ， 有 许多 屋顶 材料 和 排污 管 是 铅 质 材料 ;放射 性 废弃 物 
和 X- 线 仪 旁 用 铅 质 材料 作 放 射线 防护 物 ; 在 艺术 和 手工 艺 品 、 珠 
E, 油墨 染料 、 渔 具 、 快 艇 和 潜水 衣 制作 上 都 离 不 开 铅 。 铅 使 得 
我 们 的 现代 生活 更 加 舒适 方便 中 。 但 在 这 一 高 度 毒 性 的 元 素 应 用 
越 来 越 广 的 同时 ， 对 其 生产 过 程 和 处 理 过 程 进行 合理 的 控制 是 非 
常 关 键 的 。 


t. JUSTO CDS ES UA 


(一 ) 儿童 铅 中 毒 的 流行 是 一 个 全 球 性 的 问题 

尽管 像 全 美 健康 和 营养 调查 这 样 的 全 国 性 的 统计 资料 尚未 在 
其 他 国家 报道 ， 但 根据 最 近 美 国 消除 儿童 铅 中 毒 联盟 (alliance to 
end childhood lead poisoning， AECLP) 和 环境 保护 基金 会 (environ- 
mental defense fund，EDF) 对 全 世界 儿童 血 铅 水 平 研究 文献 的 综 
述 ， 在 非洲 、 拉 丁 美洲 、 太 平 详 地 区 和 中 东 ， 儿 童 血 铅 水 平 超过 
0. 483pmol/L 的 现象 非常 普遍 器 。 由 于 该 综述 涵盖 的 资料 有 限 , 特 
别 是 发 展 中 国家 的 资料 有 限 ， 在 解释 这 一 综述 的 结果 时 必须 非常 
谨慎 。 但 我 们 仍然 非常 忧心 地 注意 到 ， 在 一 些 发 展 中 国家 ， 即 使 
在 没有 工业 性 和 职业 性 铅 暴露 源 的 情况 下 ，100% 的 0 一 2 岁 儿童 
和 82% 的 3—5 岁 儿 童 血 铅 水 平 超过 0.483pmol/L ,在 发 达 的 工业 
化 国家 , 相应 的 数字 是 78% 和 28% 中。 发 展 中 国家 正在 寻求 工业 
化 的 道路 ， 在 这 一 过 程 中 铅 的 应 用 越 来 越 广 ， 但 缺乏 严格 的 工业 
污染 控制 和 职业 卫生 标准 ， 加 上 家 庭 作坊 式 的 陶器 、 珠 宝 制造 业 
和 冶炼 业 日 益 增多 ， 有 铅 汽 油 的 普遍 使 用 和 使 用 有 铅 汽油 的 汽车 
数量 不 断 增加 ， 铅 质 焊 锡 制 作 的 食品 饶 头 继续 使 用 ， 这 些 均 使 得 
铅 中 毒 对 儿童 的 威胁 还 在 逐步 上 升 .在 发 展 中 国家 的 研究 发 现 , 空 
气 中 铅 浓度 在 1. 5pg/m? 以 上 的 情况 并 不 少见 , 而 相 比 之 下 , 欧美 
国家 空气 中 铅 水 平 已 经 很 低 "。 
在 工业 化 国家 ,由 于 环境 污染 控制 和 职业 卫生 标准 的 完善 , 降 
低 环境 铅 污 染 的 前 景 光明 。 但 也 有 一 些 污染 继续 存在 ， 特 别 是 在 
育 炼 三 和 工业 区 附近 。 而 且 ， 矿 区 和 治 炼 厂 附近 土壤 中 的 铅 污 染 
本 在 铺 作 业 停止 后 持续 数 二 年 。 许 多 国家 继续 使 用 有 有 鲁 汽 油 、 老 
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式 住房 中 的 含 铅 油 漆 、 铅 质 水 管 也 使 得 儿童 铝 中 毒 需 要 继续 予以 
关注 。 在 美国 ， 全 国 第 3 次 健康 和 营养 调查 (the third national 
health and nutrition examination survey, NHANES E) 的 第 1 期 
研究 (1988~1991 Æ) AE, 儿童 血 铅 水 平 超过 0. 483umol/L 的 
比例 从 第 2 次 调查 (1976 一 1980 年 ) 时 的 87.8% FREF 8. 996. %4 
体 人 群 的 血 铅 水 平 从 0. 618pmol/L 下 降 到 0. 135pmol/L; 1—5 # 
儿童 的 血 铅 水 平 从 0. 661pmolML 下 降 到 0. 154&mol/LU*9, 但 尽 
管 有 了 这 些 显著 的 进步 ， 在 一 些 贫穷 的 居住 区 ， 儿 童 铝 中 毒 仍然 
普遍 。 现 在 ， 各 地 通过 血 铅 筛 查 而 报告 的 血 铅 过 高 的 流行 率 相差 
甚大 。 在 取消 有 铅 汽油 使 用 以 后 ， 一 些 在 贫穷 的 老式 住房 中 居住 
的 高 危 儿童 , 其 铅 中 毒 的 流行 病 学 状况 竟然 还 和 50、60 年 代 的 报 
道 差不多 。 最 近 几 年 , 这些 地 区 约 有 7.2%~75% 的 儿童 血 铅 水 平 
超过 0.483pmol/L，0.3% 一 25.4% 的 儿童 血 铝 水 平 超过 
0. 965pmol/L, 0.04%~ 0.4% AY JL BE dn 46 7K F H 2.171pmol/ 
p53 " 

(=) 全 球 范围 内 对 儿童 铅 中 毒 初级 预防 的 努力 

1. 汽油 中 含 铝 量 的 控制 ”控制 环境 铝 污染 是 预防 儿童 铅 中 
毒 的 关键 。 去 除 汽油 中 的 铅 是 一 个 成 功 的 例子 。 这 一 公共 卫生 政 
策 所 产生 的 效益 已 经 为 大 家 所 认识 。 如 前 所 述 , NHANES 下 的 总 
体 人 群 血 铅 水 平 较 NHANES 工 有 了 明显 下 降 。 这 一 下 降 是 
1976 一 1990 年 间 汽 油 中 铅 含量 下 降 的 直接 反映 ， 也 在 一 定 程度 上 
反映 了 食品 包头 中 去 除 铅 质 焊锡 的 结果 。 在 1976 年 共 耗 费 作 为 汽 
油 中 添加 剂 的 铅 205 810 吨 。 到 1990 年 ,用 于 生产 汽油 的 铅 仅 520 
吨 ， 较 1976 年 下 降 了 99. 8409, 

尽管 美国 已 经 取得 了 戏剧 性 的 成 功 经 验 ， 但 含 铅 汽 油 在 世界 
范围 内 仍然 广泛 应 用 , 特别 在 发 展 中 国家 。 目前 在 发 达 国家 中 , 只 
有 日 本 已 经 彻底 废除 含 铅 汽 油 的 使 用 ， 这 种 汽油 已 完全 绝迹 。 在 
美国 , 到 1995 年 底 ， 这 种 汽油 也 完全 停止 使 用 。 加 拿 大 仅仅 允许 
农用 和 大 型 卡车 、 海 洋 船舶 使 用 有 铅 汽油 。 许 多 欧洲 国家 仍然 允 
许 汽 油 含有 0. 15g/L 的 铅 。 德 国 、 比 利 时 和 卢森堡 禁止 在 普通 汽 
油 中 加 铅 。 有 丹麦 和 荷兰 利用 消费 税率 的 调节 使 无 铅 汽油 比 有 铬 汽 





油 还 要 便宜 ， 以 此 鼓励 无 铅 汽油 的 使 用 。 新 加 坡 、 泰 国 、 马 来 西 
亚 、 香 港 和 以 色 列 允 许 汽油 含 铅 量 为 0. 15g/L。 其 他 国家 如 菲 律 
宾 、 一 些 中 南美 洲 和 非洲 国家 允许 汽油 含 锅 量 为 0. 8g/L。 这 是 全 
世界 汽油 中 铅 含量 最 高 的 国家 。 在 中 国 ， 含 铝 量 为 0. 78g/L 的 汽 
油 还 在 广泛 应 用 .许多 国家 在 美国 付出 的 半 个 世纪 的 沉重 代价 后 ， 
仍 无 视 使 用 含 铅 汽 油 引 起 环境 铅 污 染 的 事实 ,这 实在 是 一 种 悲剧 。 

2. 含 铅 油漆 “根据 美国 的 经 验 ， 除 了 含 铅 汽油 ， 含 铅 油 漆 是 
另 一 个 重要 的 儿童 铅 暴露 源 。 美 国 在 1978 年 已 经 取缔 铅 含量 超过 
0.06% 的 油漆 用 以 建筑 、 玩 具 和 家 具 。 但是, 现在 仍然 有 4700 万 
间 老 式 住房 中 仍 存在 以 前 生产 的 含 铅 油漆 。 在 其 他 国家 ， 有 关 含 
铅 油 漆 问 题 的 资料 不 多 ， 但 最 近 法 国 和 比利时 有 报道 指出 存在 含 
铝 油 漆 的 威胁 。 非常 有 意思 的 是 , 在 1921 年 , 50 个 国家 曾 签署 一 
份 由 国际 劳工 组 织 起 草 的 “ 白 漆 条 约 〈white peint treaty)”, 条 约 
禁止 使 用 铅 白 (碳酸 铅 ) 和 硫酸 铅 含 量 超过 2% 的 内 墙 用 油漆 ,该 
条 约 显然 对 保护 儿童 毫 无 用 处 ， 因 为 它 没有 对 外 墙 用 油漆 和 其 他 
铅 化 合 物 的 限制 ,而且 ，2 儿 的 铅 含量 显然 仍然 是 有 害 的 。 最 近 几 
年 ， 许 多 发 达 国家 已 经 采取 措施 解决 这 个 问题 。 在 瑞典 ， 油 漆 制 
造 商 在 1990 年 同意 不 再 用 铬 酸 铅 作 为 油漆 的 添加 剂 。 法 国 在 
1993 年 禁止 出 售 含 铅 白 的 油漆 。 芬兰 禁止 使 用 含 碳酸 铝 和 硫酸 铅 
的 油漆 ， 除 非 用 以 艺术 作品 和 历史 性 建筑 ,在 日 本 ， 油漆 工业 自 
愿 停 止 将 含 铅 油漆 用 于 住房 和 玩具 。 

3. 铅 质 水 管 ” 铅 质 水 管 在 世界 各 地 的 使 用 情况 不 大 清楚 。 尽 
管 许多 OECD 国家 如 加 拿 大 、 德 国 、 爱 尔 兰 、 芬 兰 、 荷 兰 、 瑞 典 、 
瑞士 、 英 国 和 美国 等 ， 已 经 明令 禁止 再 在 新 的 水 管 系统 中 使 用 铅 
质 水 管 ， 但 尚 无 报道 述 及 是 否 以 前 安装 的 铅 质 水 管 已 经 得 到 适当 
的 处 理 。 . 

4. fih d Xp e RE A Be XE 
头 制造 过 程 中 铅 质 焊 锡 的 使 用 情况 的 数据 也 不 多 。 美 国 在 1991 年 
已 完全 停止 在 食品 缸 头 生产 过 程 中 使 用 铅 质 焊锡 。 墨西哥 在 1992 
年 实施 这 项 规定 。 但 在 东欧 、 前 苏联 和 许多 亚洲 地 区 ， 铅 质 焊锡 
的 应 用 可 能 还 很 普遍 .陶器 上 使 用 含 铅 釉 彩 的 资料 也 不 完整 .1981 
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年 国际 标准 化 组 织 (international organization for standardization , 
IOS) 颁布 一 系列 关于 陶器 中 可 溶性 铅 水 平 的 国际 标准 。 但 不 清楚 
目前 有 多 少 国家 在 执行 这 一 标准 中 


八 、 美 国 控 制 儿 童 欠 中 毒 的 策略 


美国 可 能 是 目前 世界 上 唯一 制定 全 国 性 消除 儿童 铅 中 毒 策略 
的 国家 。 这 一 策略 包括 以 初级 预防 (停止 使 用 含 铅 汽 油 、 铅 质 焊 
锡 制作 的 食品 镶 头 、 铅 质 材料 制 成 的 水 管 ， 禁 止 在 住房 、 家 具 和 
玩具 上 使 用 含 铅 油漆 ) 和 次 级 预防 〈 在 妇幼 卫生 保健 项 目 和 其 他 
ATA A FRET ILM PEMA) 来 预防 儿童 铅 中 毒 。 在 90 
年 代 早期 ， 卫 生 和 人 类 服务 部 、 住 房 和 城市 发 展 部 和 国家 环保 总 
署 3 家 政府 联邦 机 构 联合 制定 了 一 个 解决 儿童 铅 中 毒 问题 的 策 
Wr. 

1992 Æ, 以 卫生 和 人 类 服务 部 长 牵头 的 “预防 儿童 铅 中 毒 联 
合 特别 工作 组 ”成 立 ， 以 协调 与 铅 中 毒 预 防 有 关 的 各 联邦 政府 机 
构 之 间 的 关系 ， 和 对 需要 优先 进行 的 项 目 予 以 足够 的 注意 。 联 邦 
政府 资助 设立 免费 的 咨询 热线 向 公众 宣传 儿童 铅 中毒 预 防 的 知 
AR. 政府 还 出 版 一 些 杂志 向 房屋 除 铅 专业 人 员 、 公 共 卫 生 专业 人 
员 和 其 他 有 关 人 员 提供 有 关 铅 中 毒 的 详尽 知识 和 技术 帮助 1993 
年 ， 国 家 环保 总 署 和 全 国安 全 委员 会 (national safety council) 主 
持 了 一 项 全 国 性 儿童 铅 中 毒 宣传 教育 运动 ,通过 一 系列 的 电视 、 广 
播 和 印刷 品 宣传 ， 以 引起 家 长 和 其 他 人 士 对 铅 毒 性 危害 的 认识 。 

IE, 颁布 了 住房 和 社区 发 展 法 案 的 第 10 号 条 款 , 其 全 称 是 
“降低 居室 中 含 铅 油漆 危害 的 法 案 ”。 由 于 含 铅 汽油 的 问题 已 经 解 
决 ， 含 铝 油漆 问题 成 为 关注 的 焦点 。 该 法 案 旨 在 通过 联邦 政府 在 
住房 和 基础 建筑 方面 的 领导 和 管理 ， 为 解决 含 铝 油漆 问题 提供 了 
一 个 全 国 性 的 方法 。 其 内 容 包 括 建立 一 个 全 国 性 的 联邦 政府 、 州 
政府 和 当地 政府 三 级 信息 传递 和 授权 系统 ;给 含 铅 油漆 的 勘查 员 、 
建筑 承建 商 、 相关 分 析 实 验 室 颁发 证 书 ; 培训 房屋 除 铅 专业 人 员 ， 
给 有 关 项 目 在 资金 和 保险 上 了 予以 帮助 。 法 案 规定 几 个 联邦 政府 机 
构 对 法 案 负 责 ， 但 指定 住房 和 城市 发 展 部 和 国家 环保 总 署 负责 法 

4. 





案 的 实施 。 在 该 法 案 下 进行 的 一 些 工作 包括 联邦 政府 提供 基金 给 
州 政府 以 减少 非 联邦 政府 所 属 和 援助 的 住房 的 铅 危害 ; 给 去 除 住 
房 中 含 铅 油漆 的 工作 人 员 提 供 培训 基金 ; 给 项 目 授予 证 书 和 发 布 
有 关 规 章 以 确保 每 一 个 从 事 含 铅 油漆 工作 的 人 员 都 得 到 训练 、 每 
一 个 培训 项 目 都 得 到 鉴定 和 认可 、 每 一 个 建筑 承建 商都 持 有 相应 
的 证 书 ; 建立 标准 化 清除 含 铅 油漆 的 操作 常规 ; 评价 联邦 政府 援 
助 的 住房 的 铅 危害 ; 编撰 含 铅 油漆 的 勘查 和 去 除 的 操作 手册 等 。 

全 国 范围 内 筛 查 儿 童 铅 中 毒 的 工作 正在 继续 ， 但 工作 开展 的 
情况 因 州 而 异 。 从 1991 年 起 ， 血 铅 逐 步 代替 FEP 作为 第 查 的 示 
标 。 在 约 20 年 前 , 在 大 规模 普查 开始 后 不 久 , FEP 即 作 为 一 项 价 
格 廉 、 效 果 好 的 儿童 铅 中 毒 筛 查 方法 得 到 推崇 。 但 后 来 发 现在 血 
铅 水 平 1. 930kmol/L 下 时 不 够 敏感 , 而 在 血 铅 水 平 在 0. 483pmol/ 
L 时 几乎 无 什么 用 处 。 得 查 的 经 费 来 自 联邦 政府 下 达到 州 的 条 块 
项 目 基金 , 美国 CDC 下 达到 州 的 基金 ， 以 社区 为 基础 的 儿童 铅 中 
毒 预 防 项 目 ， 联 邦 政府 、 州 政府 和 当地 政府 资助 的 项 目 和 其 他 来 
源 。 为 了 保证 第 查 的 质量 ， 联邦 的 妇幼 卫生 局 提供 经 费 建立 全 国 
性 的 血 铅 和 FEP 测定 质量 控制 项 目 ， 提供 免费 的 铅 中 毒 筛 查 质量 
控制 服务 。 妇幼 卫生 局 还 资助 成 立 全 国 儿 童 铅 中 毒 培训 和 资源 中 
心 ， 以 对 正在 或 将 要 从 事 儿童 铅 中 毒 预防 工作 的 卫生 人 员 提 供 全 
方位 的 训练 。 


九 、 今 后 研究 的 方向 


在 过 去 的 25 年 中 ,许多 实验 和 临床 研究 已 经 肯定 非常 低 水 平 
的 铅 暴 露 能 引起 儿童 健康 的 危害 。60 ER, RITE f d 
2. 896pmol/L 为 “正常 > 血 铅 水 平 , 现在 我 们 意识 到 正常 血 铅 水 平 
应 为 接近 于 Opmol/L. 根据 最 近 的 NHANES 下 研究 报告 显示 ， 即 
使 在 工业 化 社会 中 能 够 做 到 使 血 铝 水 平 维持 在 正常 水 平 , 但 是 , 仍 
然 有 一 些 间 题 有 待 回答 。 例 如 ,个体 间 对 铅 毒 性 作用 易 感性 差异 
问题 从 未 得 到 过 充分 的 研究 ， 这 - -现象 时 在 职业 性 铅 中 毒 工人 中 
观察 到 , 后 来 也 在 儿童 身上 证 实 。 在 两 次 NHANES 调查 中 , 均 发 
现 瞄 人 儿童 血 针 水 平 高 于 白人 ， 即 使 考虑 了 社会 经 济 状况 和 居住 
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地 区 后 ， 差 别 仍然 存在 ， 这 一 结果 也 未 曾 得 到 解释 。 为 什么 血 铅 
水 平 在 夏季 较 高 、 铬 中 毒 脑病 在 夏季 常见 也 不 清楚 。 铅 对 儿童 神 
经 心理 发 育 损害 的 可 逆 性 问题 也 尚 无 答案 。 骨 骼 中 铅 的 动员 ， 特 
别 是 在 妊娠 期 的 变化 也 是 目前 正在 研究 , 尚 待 回答 的 问题 。 此 外 ， 
现在 急需 要 一 种 价 廉 、 无 创伤 人 体 铅 负荷 评定 方法 ， 但 这 一 方法 
至 今 还 无 眉目 。 许 多 与 治疗 有 关 的 问题 也 尚未 解决 ， 如 妊娠 期 驱 
铅 的 安全 性 和 血 铅 水 平 在 1.930pmol/L 以 下 时 口服 驱 铝 的 有 效 
性 。 男 性 铅 暴 露 对 子 代 的 影响 也 有 待 研究 。 


十 、 结 论 


儿童 铝 中 毒 的 预防 经 历 了 被 忽视 的 不 幸 年 代 , 到 近 25 年 来 由 
于 对 铅 毒性 作用 和 环境 中 铅 源 的 认识 ， 使 儿童 铝 中 毒 的 研究 和 预 
防 有 飞速 发 展 ,美国 的 经 验 是 初级 预防 和 次 级 预防 的 成 功 范例 ,对 
其 他 国家 有 参考 价值 现在, 在 美国 铝 中 毒 脑病 已 经 极其 少见 , 全 
民 血 铝 水 平 已 经 下 降 到 0.135pmol/L。 但 儿童 铝 中 毒 还 远 没 有 灭 
迹 。 美 国 的 经 验 还 告诉 我 们 ,公众 的 关注 、 以 研究 工作 为 基础 的 
政府 参与 可 对 公共 卫生 政策 和 人 民 健 康 状况 产生 巨大 的 影响 。 笔 
者 衷心 希望 本 书 的 出 版 能 唤起 中 国 的 卫生 健康 工作 者 去 抵御 铅 对 
儿童 的 毒性 作用 ， 和 希望 美国 以 无 数 儿童 的 生命 和 未 来 为 代价 的 翡 
剧 性 的 错误 不 再 在 中 国 重 现 。 


第 二 节 国内 儿童 铅 中 毒 及 其 研究 的 现状 


国内 对 铅 中 毒 的 研究 始 于 60 年 代 .当时 的 研究 重点 是 从 劳动 
卫生 和 职业 病 的 角度 出 发 ， 对 该 病 的 病因 病理 、 临 床 诊断 和 治疗 
进行 探讨 。 在 基础 研究 方面 , HAHAA RER GRS E 
生理 、 血 酶 、 尿 酶 和 脂 质 过 氧化 等 方法 对 发 病 机 制 进行 了 一 系列 
有 益 的 探索 。 在 临床 研究 方面 ， 先 后 研究 了 点 彩 红细胞 、 碱 凝 红 
细胞 、 尿 类 叶 啉 和 尿 铝 对 铅 中 毒 的 诊断 价值 ， 并 在 国际 上 首先 应 
用 二 蚤 基于 二 酸 钠 治疗 锅 中 毒 取得 满意 疗效 。 此 外 ， 在 铝 作 业 劳 
动 对 女工 和 男 工 生殖 机 能 影响 方面 的 研究 也 取得 一 些 成 就 5 。 

国内 于 60 年 代 初始 有 关于 儿童 铅 中 毒 的 报道 ,当时 的 病例 均 
ES 





系 症状 性 铝 中 毒 ， 主 要 是 由 于 女工 的 职业 性 铅 暴露 所 致 的 小 儿 机 
体 铅 负 荷 升 高 ， 即 母 源 性 先天 性 锅 中 毒 * 。 而 亚 临床 水 平 的 儿童 
铅 中 毒 研究 则 在 80 年 代 以 后 才 逐 渐 开 始 。 当 时 的 研究 发 现 , RE 
以 产生 临床 症状 的 低 水 平 铅 暴露 即 能 引起 儿童 智力 发 育 的 损害 。 
这 比 国外 的 类 似 研 究 大 约 落后 10 年 左右 .此 后 各 地 不 断 有 小 规模 
的 研究 报道 ， 证 明 根 据 国际 上 沿用 的 诊断 标准 ， 我 国 儿 童 铅 中 毒 
的 现状 远 较 我 们 想象 的 严重 ,即使 在 我 们 认为 完全 正常 的 人 群 中 ， 
也 有 相当 惊人 数目 的 儿童 处 于 对 发 育 有 潜在 危害 的 铝 暴露 下 。 


一 、 国 内 儿童 铅 中 毒 的 普通 性 和 严重 性 


由 于 儿童 铅 中 毒 发 生 和 发 展 隐匿 ， 常 无 典型 临床 表现 ， 其 普 
遍 性 和 严重 性 极 易 被 低估 。 

(一 ) JU fa dE e iR E 

儿童 铅 中 毒 的 普遍 性 常 以 儿童 平均 血 铅 水 平和 铅 中 毒 的 流行 
x 〈 即 血 铅 水 平 超过 0. 483pmol/L. 的 儿童 数 占 调 查 总 数 的 百 分 
比 ) 两 个 示 标 来 反映 。 近 十 年 来 国内 有 关 研 究 的 主要 结果 列 于 表 
1-1. 

从 表 中 可 以 看 出 : 

1. 在 工业 区 内 ， 儿 童 血 铅 平均 水 平 多 在 0. 965~1. 930pmol/ 
L 之 间 ， 儿 童 铝 中 毒 的 流行 率 多 在 85% 以 上 。 在 有 的 城市 (如 安 
徽 省 贵 池 市 ), 工业 区 内 儿童 血 铅 平均 值 达 2. 896pmol/L), 有 的 
城市 (上海 市 和 辽宁 省 沈阳 市 ) 几乎 所 有 生活 在 工业 区 内 的 儿童 
都 已 有 铅 中 毒 G% .3。 在 汽车 流量 大 的 公路 主干 道 附近 , 儿童 的 血 
铅 水 平 也 很 高 。 福 建 省 福州 市 的 两 个 调查 结果 表明 ， 就 读 于 交通 
繁忙 的 立交 桥 附 近 两 个 小 学 的 学 生 ， 血 铅 平均 水 平分 别 达 
^4. 670pmol/L 和 1. 560pmol/L , 这 是 一 个 极 具 灾难 性 的 、 惊 人 的 血 
AKE (如 果 不 是 印刷 错误 的 话 ) 。 此 外 ， 铅 作业 工人 的 子女 ， 其 
至 普通 机 械 作业 工人 的 子女 ， 血 铅 水 平 也 远 高 于 参考 人 群 "。 

2. 即使 是 没有 明显 工业 污染 的 普通 市 区 , 儿童 血 铅 的 平均 水 
平 也 在 0. 483ymol/L 左右 。 不 难 推算 ， 如 果 血 铅 水 平 呈 正 态 分 布 
的 话 ， 将 有 50% 左右 的 儿童 已 有 铅 中 毒 。 有 研究 者 "9 根据 1988 

E 














[tv] ey ek 222 E YI 801 MERIT a o 
[2v] WWE Wr Stt ^0 9—0 962 MURR PHRF 
[1v] RAE WEGE 028 0 . 09L'£—0 ZI 一 6 Ss MOS hehe ER fut 
868 -0 909:2—8v0'0 8~p 9% Hi Bil $x 
[or] WHE — Mey £lb'Z 65£:8—641570 S'1—$ 02 JAS WO A B 
0'£L 19L'0 9I~2I 68 HARE 
[68] WHE MHK 6 -9 280 民 9I~II LL AAIE IF 
SSL 2650 0L0°T~ES2'0 L~s 18 © Ske 
6'v9 089'0 £28'0—2£2'0 L~s le 2 AKER 
608 bE9°0 002 I~zee°0 L~s 9v TAAR 
[88] WHat WWE 8'91 LLE'0 629 .0 一 281'0 Ł~S 6IT MURR [av 
CLE] MHEMM Wr 979 0 r~o Tat AKRE = "iHa SLT 
819°0 £SI'Z—SP2'0  OT~L 611 MABE 
[98] Wan TRA £L£'l ?99 光一 988 0 OT~L SIT BRAWL mile Te 
CSE] XhXu-EX Re 906: 282:£—80970 TI 一 zu MSR MARLY 
L'e £8£'0 oI~L 691 [Era 
619 68S 0 or~ 8S4 LX gd 
Cre} WWE Urbi S 66 ZLb I o~t 86T HARFI MANLY 
Ae MBAs A) (p 7 
WX RAXM Y “yroumtegy 0< ASE age Wy 于 下 对 BK NOE M 





(1) ALBURY RE] Ie 


oc 














TSS 0 y-I 9i X EY LH 
[I9] ko By 06 "0 y-I 8t X EY DMA Wi SL 
Otol ar 66 WEST Sat T 
[os] RRA WIE 0991 ar 88 T EZ tp Be Ee REL 
000 2 at 901 qi S Sz ET 
[6r] m9 EE uro 049°} el vor TOI SES tp NY BE BE E 
89% 0 ZI~9 
[sv] abi W eh ‘0 9~F gp2 MA PRI 
[LV] mb Ure 0°S6 ZS0°T v22'£—9vV270  L1—T £12 HARE PRA 
2°88 988 08。 vG9'2—0 £1—8 eg AAR 
Cor] Wht WY 9'68 080'T 99'2—l$2:0 SI~P 66 AARTE PRT 
92y "0  VIL'0—98270 6~9 LZ Fe se ACT aK SAF 
l*6'0 668°2--9F2°0  6—9 I2 ATAKA 
6ZI'I O6£'T~Z8L'0 6~9 IZ 3H gd c MRS 
[st] Wht — Moy 099:[ 148 2—164'0  6—9 p GEV TY WTB TE 
1250 EUWE Le AM SIKT dE 
[rv] W ity 89E "I EUWE 6e AALI idu ET 
LSSI y 09 X SURE AE 
TH EL X GO ap " 
WX RAIM p4 Jourig8y 0< pki waa Abo Wed KFH WW 





GE 


19 





年 全 国 28 个 城市 不 吸烟 成 年 女性 的 血 铅 水 平 调查 结果 和 在 北京 
市 研究 所 得 的 儿童 /成 年 女性 血 铅 比 值 , 推 算出 我 国 城市 儿童 中 铬 
中 毒 的 流行 率 为 51. 6%。 表 1-1 中 所 列 的 各 地 报道 结果 也 大 致 接 
近 上 述 2 个 推算 值 . 因此 , 完全 有 理由 相信 , 目前 在 我 国 城市 中 ， 
约 有 半数 儿童 已 经 受到 铅 中 毒 的 严重 威胁 。 

3. 认为 郊区 环境 铅 污染 状况 不 如 市 区 严重 的 传统 观点 已 受到 挑 
战 。 特 别 在 一 些 大 城市 的 郊区 ,环境 铅 污染 状况 已 相当 严重 ， 有 的 已 
甚 于 市 区 。 北 京 市 郊区 某 三 个 乡 的 儿童 平均 血 铅 水 平均 高 于 市 区 儿 
di, 其 中 65% 一 80% 血 铝 水 平 超过 中 毒 标 准 。 上 海 市 的 调查 虽 发 现 郊 
区 儿童 血 铅 水 平 (0.886pmolL) 路 低 于 市 区 儿童 (1. 080mol/L) , 但 
铅 中 毒 的 流行 率 (88.2900 则 高 于 市 区 儿童 (85.6%). 

4. 认为 我 国 儿童 铅 中 毒 状 况 不 如 工业 发 达 国家 严重 的 传统 
观点 是 不 正确 的 。 对 表 中 数字 进行 比较 即 可 得 出 结论 : 我 国 儿童 
无 论 是 平均 血 铅 水 平 还 是 铅 中 毒 的 流行 率 均 已 明显 超过 美国 儿 
5. 














(=) 儿童 铅 中 毒 的 严重 性 

目前 国内 儿童 的 血 铅 水 平 是 否 会 对 健康 产生 不 良 影响 呢 ? 各 
地 的 研究 已 经 作 了 肯定 的 回答 。 

1. 铅 对 儿童 智能 和 心理 行为 发 育 的 影响 AASI} EHE 
市 某 工业 区 内 189 名 血 铝 0. 290~2. 847pmol/L 的 学 前 儿童 进行 
智能 发 育 的 研究 。 根 据 世界 卫生 组 织 〈world health organization, 
WHO) 的 建议 , 在 研究 对 象 中 吻 除 那些 存在 对 发 育 有 潜在 影响 的 
各 种 因素 的 儿童 ,然后 以 血 铅 水 平 1. 207pmol/L 为 界 将 其 分 为 高 
铅 组 和 相对 低 铅 组 。 结 果 发 现 ， 高 铅 组 儿童 在 已 在 当地 标准 化 的 
韦 氏 学 前 和 初 小 儿童 智能 量 表 (Wechsler preschool and primary 
scale of intelligence, WPPSD 上 的 总 IJQ、 操 作 IQ 和 语言 Q 均 明 
显 落后 于 相对 低 铅 组 儿童 ， 差 别 分 别 达 14 分 、14 分 和 13 分， 有 
非常 显著 的 统计 学 意义 。 这 种 差别 在 运用 多 元 逐步 回归 和 多 元 协 
方差 分 析 的 方法 控制 家 庭 社会 等 挫 杂 因素 后 依然 在 在 并 保持 原 有 
的 统计 学 意义 。 同 时 发 现 ， 根 据 全国 0 一 14 岁 儿 童 智能 迟缓 流行 
学 调 在 时 制定 的 诊断 标准 ， 在 该 工业 区 内 儿童 智能 迟缓 的 流行 率 
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H 2.34%, 远 高 于 同期 上 海 市 区 的 流行 率 0.43%, 辽宁 省 沈阳 市 
的 研究 者 555 用 葛 赛 尔 (Gesell) 儿童 智能 发 育 量 表 比 较 了 铅 作业 工 
AFE RHE 1. 063pmol/L) 和 和 非 铅 作 业 工 人 子女 〈 血 铝 均 
值 0. 554pmol/L) 的 智能 发 育 状 况 ， 结 果 发 现 前 组 儿童 无 论 是 动 
作 、 言 语 、 人 际 适应 运动 能 力 还 是 总 发 育 商 均 明显 落后 于 后 组 儿 
童 ， 差 别 有 显 著 的 统计 学 意义 。 多 因素 统计 分 析 表 明 ， 血 铅 变量 
最 终 进入 关于 发 育 商 的 逐步 回归 方程 ， 表 示 血 铅 与 发 育 商 之 间 有 
直接 的 关系 ， 可 以 排除 掺 杂 因素 的 作用 。 该 市 的 另 一 个 研究 “以 
污染 区 118 名 7 一 10 岁 儿 童 为 对 象 ,并 以 年 龄 和 性 别 构成 相近 ,学 
校 教学 水 平 、 家 庭 经 济 状 况 和 父母 文化 程度 相仿 的 另 119 名 非 污 
染 区 儿童 作对 照 ， 结 果 发 现在 关于 韦 氏 儿童 智能 量 表 (修订 版 ) 
(WISC 修订 版 ) 中 总 IQ 和 语言 IQ 的 多 元 逐步 回归 方程 中 , iiit 
变量 均 被 引入 ， 提 示 铅 是 影响 发 育 的 重要 因素 。 福 建 省 福州 市 调 
ET 104 名 在 交通 干道 附近 就 读 的 小 学 生 ， 并 以 106 名 远离 公路 
的 同等 条 件 学 生 作 为 对 照 ， 研 究 者 发 现 ， 前 组 学 生 不 但 血 铅 水 平 
明显 高 于 后 组 , 而 且 WISC 修订 版 上 总 IQ 和 语言 IQ 分 别 比 后 组 
低 10 分 和 20 分 ， 极 具 统计 学 意义 C]。 北 京 市 的 研究 发 现 ， 无 论 
在 来 自 污染 区 的 实验 组 儿童 还 是 来 自 非 污染 区 的 对 照 组 儿童 ， 其 
血 铅 水 平均 与 操作 IQ 呈 负 相关 ， 即 使 用 多 因素 分 析 的 方法 考虑 
了 摊 杂 因素 的 作用 后 , 两 者 之 间 的 相关 关系 依然 存在 5 , 这 表明 ， 
血 铅 在 很 低 水 平时 即 能 对 儿童 智能 发 育 产 生 不 良 影响 。 还 有 一 些 
研究 得 出 相同 或 相近 的 研究 结果 。 

上 海 市 的 一 个 前 瞻 性 研究 探讨 了 铅 对 儿童 智能 发 育 的 中 远 期 影 
响 。 该 研究 选择 43 名 脱离 铅 污染 环境 〈 住 家 和 学 校 均 迁 离 铅 污染 区 ) 
的 学 龄 儿童 为 对 象 进行 3 年 的 随访 观察 , 发 现 虽然 脱离 铅 污染 环境 后 
血 铬 值 已 明显 下 降 , 但 是 3 年 前 血 铅 水 平 高 于 1. 207 mol/L 的 儿童 在 
双手 动作 协调 方面 的 能 力 仍 逊 于 当初 的 相对 低 铅 儿 童 [?3。 这 提示 , 脱 
离 铅 污染 环境 虽 可 使 血 铅 水 平 明显 下 降 , 但 并 不 能 使 已 受 损 的 儿童 神 
经 心理 发 育 恢复 到 原先 水 平 ,也 即 证 明了 国外 关于 铝 对 中 枢 神 经 系统 
的 毒性 作用 是 不 可 逆 的 说 法 。 从 这 个 意义 上 说 , 对 儿童 铅 中 毒 的 预防 
比 治疗 上 共有 更 重要 、 更 积极 的 意义 。 
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陕西 省 西安 市 的 研究 者 “报道, 铅 暴露 与 儿童 注意 力 缺 失 多 
动 综合 征 有 关 。 研 究 发 现 ，120 例 该 综合 征 患 儿 血 铅 均值 高 达 
2. 000pmol/L , 明显 高 于 对 照 组 的 0. 478umol/L, 差别 有 非常 显著 
的 意义 ; 患 儿 中 有 44 例 (36. 7%) 血 铝 水 平 超过 1.930pmolL ,而 
对 照 组 无 1 例 达 到 这 一 水 平 。 

2. 铅 对 儿童 体格 生长 的 影响 ” 铅 暴 露 不 但 引起 儿童 智能 发 
育 障碍 ， 还 引起 体格 生长 落后 。 在 上 海 市 进行 的 研究 发 现 ， 儿 童 
的 血 铅 越 高 , 其 身高 、 体 重 和 胸围 的 标准 化 值 (Z Score) 有 越 低 的 
趋势 。 经 方差 分 析 ， 血 铅 过 0. 483pmol/L, 0. 483 一 0. 965pmol/L, 
0. 965~ 1. 448umol/L 和 之 1. 448pmol/L 4 组 儿童 身高 和 体重 的 
差别 达到 有 统计 学 意义 的 水 平 ， 其 中 身高 与 血 铅 的 关系 经 多 元 逐 
步 回 归 分 析 后 仍 有 意义 。 血 铝 每 上 升 0. 483pmol/L， 身 高 将 降低 
1. 3cmcs]。 另 一 研究 发 现 ， 血 铅 水 平 高 于 1. 207pmol/L 者 身高 和 
体重 生长 状况 明显 落后 于 相对 低 铅 的 儿童 ， 另 一 方面 ， 在 该 调查 
中 发 现 的 体格 生长 落后 儿童 ,其 血 铅 水 平 明显 高 于 正常 对 照 儿童 ， 
推断 在 该 调查 区 域内 ， 血 铅 过 高 可 能 是 儿童 体格 生长 落后 的 原因 
gue 

从 上 述 材料 中 不 难看 出 ， 儿 童 铅 中 毒 无 论 从 问题 的 广泛 性 或 
严重 性 角度 出 发 , 均 已 成 为 当前 危害 我 国 儿童 健康 的 重要 问题 , 急 
待 引 起 有 关 方面 的 重视 和 关注 。 


—. BA) LRP SORA 


儿童 铅 中 毒 的 原因 因 各 国 国情 不 同 而 异 ， 尤 其 是 受 经 济 发 展 
水 平 、 社 会 文化 背景 的 影响 。 在 我 国 ， 造 成 儿童 铅 中 毒 既 普遍 又 
严重 之 严峻 现状 的 原因 是 多 方面 的 ,综合 已 有 的 一 些 研究 结果 ,大 
致 有 工业 污染 、 含 铅 汽油 的 废气 污染 、 铅 作业 工人 对 家 庭 环 境 的 
污染 、 学 习 用 品 和 玩具 污染 等 几 个 方面 ， 详 见 第 二 章 第 三 节 。 


三 、 存 在 问题 


(一 ) 儿童 铅 中 寒 问题 尚未 得 到 应 有 的 重视 
尽管 科学 研究 已 经 证 明 , 我 国 儿 童 钳 中 毒 问题 的 善 过 性 和 产 重 性 
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已 毋 容 置疑 ， 然而 这 一 问题 至 今 尚未 引起 有 关 行 政 管理 部 门 、 医 学 工 
作者 (特别 是 临床 医学 工作 者 ) 和 家 长 足够 的 重视 。 造 成 这 种 现象 的 
原因 是 多 方面 的 。 在 客观 上 ， 儿 童 铅 中 毒 发 生 隐匿 、 发 展 缓慢 ,在 产 
生 智能 发 育 等 中 枢 神 经 系统 损害 以 前 常 无 明显 和 典型 的 临床 表现 ,但 
更 重要 的 是 主观 方面 的 原因 。 传统 的 观点 认为 ,环境 铅 污染 仅仅 是 工 
业 国 家 的 事情 , 而 我 国 是 一 个 农业 国 , 农村 人 口 占 大 多 数 ， 且 就 汽车 
的 绝对 量 和 人 均 拥有 量 来 说 都 不 及 发 达 国家 。 但 事实 上 , 我 国 在 工业 
污染 治理 的 软件 (政策 和 意识 ) 和 硬件 〈 设 施 ) 上 还 有 许多 有 待 改进 
的 地 方 ; 乡镇 工业 的 发 展 已 经 使 城乡 工业 污染 的 差别 大 大 缩小 (北京 
和 上 海 郊 区 的 研究 结果 有 力 证 明了 这 一 点 ); 从 汽车 方面 来 说 , 虽然 我 
国 的 拥有 量 少 于 许多 发 达 国 家 , 然而 , 那些 汽车 大 国 早已 实现 或 基本 
实现 汽油 无 铅 化 如 以 燃 用 有 铅 汽油 的 汽车 拥有 量 或 有 铅 汽油 的 消耗 
量 计 ， 我 国 均 有 可 能 高 居 磅 首 。 因此 ,关于 环境 铅 污 染 的 问题 , 我 们 
绝 无 理 由 盲目 乐观 。 

在 国外 ， 儿 童 铅 中 毒 不 但 被 认为 是 一 个 医学 问题 ， 更 被 看 作 
是 一 个 社会 问题 ， 因 此 得 到 全 社会 的 广泛 重视 。 以 美国 为 例 ， 在 
国务 院 下 属 的 健康 和 人 类 服务 部 〈 大 致 相当 于 我 们 国家 的 卫生 
部 )、 国 家 环境 保护 总 署 、 住 房 和 城市 发 展 部 〈 因 为 老式 住房 中 的 
SUE LR PA ERA) 和 国防 部 《因为 美国 的 
许多 老式 住房 是 国防 部 的 财产 ) 等 政府 部 门 都 设 有 关于 儿童 铅 中 
毒 的 专门 机 构 ; 各 州 政府 设 有 儿童 铅 中 毒 预防 局 ， 负 责 组 织 和 协 
调 本 州 内 的 有 关 预 防 和 研究 工作 ; 绝 大 多 数 州立 有 相应 的 法 律 , 强 
制 规定 6 岁 以 下 儿童 每 年 必需 接受 1 次 血 铅 筛 查 ; 每 个 县 也 都 有 
由 儿科 医生 、 公 共 卫 生 工作 者 、 社 会 工作 者 、 实 验 室 技术 人 员 和 
律师 组 成 的 专门 小 组 负责 实施 第 查 工作 ;县 医院 的 儿科 设 有 儿童 
铅 中 毒 专科 门诊 ， 负 责 处 理 本 地 区 筛 查 出 的 铅 中 毒 儿童 ， 国 家 健 
康 卫 生 研究 院 (national institute of health, NIH) 及 其 下 属 的 国家 
环境 健康 科学 研究 院 (national institute of environmental health sci- 
ence，NIEHS)、 全 国 各 医学 院 校 和 研究 院 所 凭借 人 员 利 设备 的 优 
势 , 重 点 进行 相关 基础 研究 和 新 的 临床 诊断 布 治疗 方法 的 研究 ,每 
全 国家 和 各 类 上 时 金 组 织 在 预防 和 研究 方面 总 的 投入 为 数 [亿美 
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元 。 在 全 社会 的 共同 努力 下 ,在 80 年 代 的 10 年 中 ， 全 美 儿童 血 
铅 平均 水 平 下 降 0. 550pmol/L， 儿 童 铅 中 毒 的 流行 率 自 85: 5% 降 
45.5%, SUE, 只 要 社会 上 下 重视 、 共 同 努力 , 儿童 铅 中 毒 
是 完全 可 以 预防 的 。 

其 实 ， 对 儿童 铅 中 毒 预 防 研究 的 投入 不 但 有 其 社会 效益 ， 而 
且 还 有 相当 的 经 济 效益 中, 据 卫 生 经 济 专 家 1994 年 的 最 新 统计 
研究 [al， 在 美国 血 铝 水 平 每 降低 0. 048pmol/L， 可 为 国家 节省 由 
铅 中 毒 引起 的 直接 医疗 费用 和 铅 中 毒 所 致 的 智能 行为 障碍 的 特殊 
教育 等 间接 费用 等 约 172 亿美 元 , 因此 , 在 80 年 代 美国 由 于 成 功 
地 预防 了 儿童 铅 中 毒 , 使 全 美 儿童 平均 血 铅 水 平 下 降 0. 550pmol/ 
L， 所 产生 的 经 济 效 益 约 为 1960. 8 亿美 元 ， 远 大 于 当初 对 儿童 铅 
中 毒 预防 和 研究 的 总 投入 。 

(=) 儿童 铅 中 毒 研究 的 质 和 量 有 待 提高 

B 80 年 代 起 ,国内 始 有 关于 儿童 铅 中 毒 的 研究 报道 。 据 检索 ， 
1985 年 1 月 至 1994 4E 8 月 间 ， 全 国共 发 表 与 儿童 铅 中 毒 相关 的 研究 
报道 79 篇 ， 与 美国 同期 发 表 的 论文 总 数 679 篇 比较 相差 甚 远 。 

研究 工作 质 的 方面 的 差距 比 量 方面 的 差距 更 大 。 存 在 的 问题 
主要 有 以 下 方面 

1. 现 有 涉及 到 人 体 的 临床 研究 多 数 将 研究 对 象 局 限于 学 龄 
期 的 年 长 儿童 ,对 0 一 6 岁 的 年 幼儿 童 研究 极 少 , 表 1-1 所 列 18 项 
研究 中 ,， 仅 3 项 涉及 小 年 龄 儿童 。 其实 6 岁 以 下 的 儿童 才 是 铅 中 
毒 的 高 危 人 群 ， 才 是 应 该 研究 的 重点 。 

2. 现场 流行 病 学 调查 在 揭示 医学 问题 存在 的 普遍 性 方面 有 
独特 的 价值 。 然而 , 现 有 为 数 不 多 的 流行 病 学 研究 多 为 小 样本 、 小 
范围 的 研究 ， 无 一 为 全 国 性 和 跨 省 市 的 研究 。 因 此 ， 获 得 的 资料 
缺乏 代表 性 。 

3. 铅 在 血 中 的 含量 很 微 少 , 测定 血 铅 水 平 不 仅 需 要 精密 的 仪 
器 设备 ， 更 筑 要 可 靠 稳定 的 实验 方法 和 完善 的 质量 控制 体系 。 表 
1-1 所 列 的 研究 昌 多 采用 原子 吸收 光谱 法 ， 但 具体 实验 方法 乃至 
仪器 的 工作 条 件 设置 等 均 各 不 相同 ; 所 列 研究 中 只 有 其 中 的 2 个 
运用 了 质量 控制 手段。 办 此 , 很 难 对 各 个 研究 进行 比较 和 综合 , 也 
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很 难 与 国外 同类 研究 进行 国际 间 的 比较 、 交 流 和 合作 ， 更 难 在 一 
些 国际 性 杂志 和 会 议 上 发 表 (国外 绝 大 多 数 生物 医学 杂志 要 求 所 
有 关于 微量 元 素 方面 的 研究 论文 在 方法 一 节 中 说 明 所 用 的 质 控 方 
法 及 其 数据 )。 

(=) 儿科 医师 在 儿童 铅 中 毒 预防 和 研究 中 参与 不 够 

儿童 铅 中 毒 的 预防 和 研究 需要 多 学 科 的 协作 ， 特 别 是 公共 卫 
生 和 儿科 专业 的 协作 。 但是， 由 于 国内 各 相关 学 科 间 缺 乏 经 常 的 
联系 和 沟通 ， 使 得 儿童 铅 中 毒 更 多 地 被 认为 仅仅 是 公共 卫生 专业 
的 事情 ， 儿 科 医 生 的 主动 参与 不 够 。 

有 一 些 统计 数字 能 够 说 明 这 一 问题 。 在 近 10 年 收集 到 的 79 
篇 国内 发 表 的 与 儿童 铅 中 毒 有 关 的 论文 中 ， 仅 有 8 篇 (0%) 由 
儿科 医师 完成 ， 美国 同期 发 表 的 679 篇 论文 中 ， 由 儿科 医师 完成 
的 有 214 篇 (31.5%)。 中 华 儿 科 杂 志 近 10 年 来 发 表 儿 童 铅 中 毒 
研究 论著 1 篇 ,与 此 性 质 相似 的 美国 出 版 的 Pediatrics 同期 发 表 儿 
童 铅 中 毒 研究 论文 55 篇 CAL 1990 年 以 后 就 发 表 45 篇 ) 。 美 国政 
府 机 构 美 国 国家 疾病 控制 中 心 设立 的 儿童 铅 中 毒 预防 顾问 委员 会 
的 22 位 成 员 中 , 有 8 位 是 儿科 临床 和 研究 方面 的 专家 , 占 总 数 的 
1/3 强 , 是 该 委员 会 的 最 主要 组 成 部 分 , 行政 管理 部 门 负责 人 、 流 
行 病 学 家 、 公 共 卫 生 学 家 、 律 师 、 社 会 学 专家 组 成 其 余 的 2/3。 

儿科 医生 应 该 在 儿童 铅 中 毒 的 预防 和 研究 中 起 更 重要 作用 的 
理由 不 仅 如 此 ， 最 主要 的 理由 是 ,儿童 铅 中 毒 的 高 危 人 群 是 "一 6 
岁 ， 这 是 儿童 铅 中 毒 预防 和 研究 的 重点 对 象 ， 也 是 儿科 医师 服务 
的 主要 对 象 。 很 显然 ， 由 儿科 医师 来 进行 这 方面 的 工作 更 容易 得 
到 家 长 的 支持 和 基层 儿童 保健 工作 者 的 配合 。 


四 、 结 语 和 建议 


国内 现 有 的 研究 已 经 初步 证 明 ， 在 研究 所 涉及 的 -- 些 城市 和 
农村 , 约 有 50% 的 儿童 血 铅 水 平 超过 对 健康 有 害 的 危险 水 平 , 根 
据 国际 上 认定 的 标准 ， 已 属 儿童 铅 中 毒 。 这 一 血 铅 水 平 已 经 对 儿 
童 健康 ， 尤 其 是 智能 发 育 产生 不 良 的 影响 。 国 外 的 许多 研究 已 经 
证 明 , 血 铅 水 平 每 上 升 0.483pmol/L,IQ # FEE 6—7 4309, H A 
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我 国 儿童 平均 血 铅 水 平 较 美国 儿童 高 约 0. 338~0. 386pmol/L ,如 
果 不 采取 有 力 措施 ,让 现状 持续 下 去 的 话 ，21 世纪 中 国 建设 者 的 
智能 素质 将 落后 于 同一 年 龄 层次 的 美国 人 约 5% 〈 如 果 其 他 因素 
保持 齐 同 )。 这 是 无 数 研究 已 经 证 明 的 事实 而 绝 不 是 危 言 符 昕 ! 笔 
者 认为 ， 在 我 国 ， 儿 童 铅 中 毒 已 不 仅仅 是 一 个 医学 问题 ， 而 已 经 
成 为 一 个 社会 问题 。 为 了 保证 21 世纪 中 华 民族 的 强盛 , 促进 计划 
生育 国策 的 顺利 实施 和 优生 优育 方针 全 面 落实 ， 儿 童 铅 中 毒 的 预 
防 和 研究 应 该 成 为 儿童 保健 工作 的 重点 之 一 。 建 议 : 

1. 为 了 进一步 明确 儿童 锅 中 毒 在 国内 存在 的 普遍 性 和 严重 
性 ， 国 家 卫生 行政 部 门 宜 尽 快 组 织 全 国 范围 内 的 儿童 铝 中 毒 流 行 
病 学 调查 ， 在 统一 抽样 标准 、 血 铅 测定 及 其 质 控 手 段 、 数 据 处 理 
方法 的 前 提 下 ， 得 出 儿童 名 中 毒 在 我 国 的 确切 流行 率 。 同 时 监测 
生长 发 育 状况 ， 客 观 评价 对 健康 的 危害 ， 为 建立 我 国 儿童 铅 中 毒 
诊断 标准 提供 第 一 手 材料 。 调查 中 应 分 析 影响 儿童 血 铅 水 平 的 各 
种 生物 和 非 生物 因素 ， 作 为 以 后 进行 预防 性 干预 的 依据 。 该 项 工 
作 可 由 一 家 或 数 家 研究 机 构 业 务 牵 头 ， 利 用 全 国 的 妇幼 保健 网 展 
开 ， 便 于 统一 领导 和 协调 。 有 条 件 的 地 区 或 污染 严重 的 地 区 ， 可 
根据 当地 的 实际 情况 组 织 针对 性 的 研究 。 

2. 在 环境 铅 污染 严重 和 儿童 铝 中 毒 高 发 的 地 区 ， 可 参照 美国 的 
做 法 , 在 当地 医院 儿科 或 妇幼 保健 院 设立 儿童 铅 中 毒 第 查 中 心 , 以 早 
期 发 现 铝 中 毒 病例 ， 使 其 在 造成 智能 发 育 损害 之 前 得 到 妥善 处 理 ， 

3. 预防 儿童 铅 中 毒 ， 清 除 环境 铅 污 染 是 关键 。 政府 有 关 部 门 
应 加 强 对 铝 作业 污染 的 管理 ， 加 快 我 国 汽油 无 铅 化 的 进程 。 相 关 
行业 应 参照 国际 标准 ， 尽 快 制订 有 关 行业 标准 〈 如 玩具 和 学 习 用 
品 中 铅 含量 标准 )， 为 广大 儿童 营造 一 个 安全 的 无 铅 环境 。 

4. 加 强 儿 童 铅 中 毒 的 科普 宣传 , 使 每 一 个 家 长 和 基层 儿童 保 
健 工作 者 了 解 环境 中 铅 的 来 源 和 铅 对 儿童 健康 的 危害 ， 从 而 使 预 
防 铅 中 毒 成 为 他 们 的 自觉 行动 。 
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第 二 章 











环境 中 铅 的 来 源 


环境 中 的 铅 是 儿童 铝 中 毒 的 外 剂量 示 标 ， 是 造成 儿童 铅 中 毒 
的 根本 原因 .国外 发 达 国 家 预防 儿童 铅 中 毒 的 成 功 经 验 已 经 证 明 ， 
儿童 铅 中 毒 是 可 以 预防 的 ， 预 防 的 最 根本 、 有 效 的 措施 是 清除 环 
境 的 铅 污染 。 因 此 ， 研 究 和 认识 环境 中 铅 的 来 源 是 儿童 钻 中 毒 预 
防 的 关键 环节 之 一 。 

早年 关于 环境 铝 的 研究 多 限于 对 单一 和 高 剂量 暴露 源 的 研 
究 。 由 于 越 来 越 多 的 研究 证 据 表明 ， 铅 对 人 类 (特别 是 儿童 ) 的 
毒性 作用 在 低 剂量 的 铅 暴露 状态 下 即 能 产生 ， 而 且 ， 机 体 对 铅 暴 
露 的 反应 有 积蓄 和 累积 的 作用 ， 有 些 环境 因素 短期 、 单 独 作 用 时 
不 致 产生 明显 的 危害 ， 但 是 在 较 长 时 间 暴露 、 或 与 其 他 暴露 因素 
同时 存在 时 ， 即 能 对 机 体 造成 明显 的 不 良 影响 。 因 此 ， 对 环境 中 
铅 来 源 的 研究 不 但 要 认识 单一 、 高 剂量 的 铅 暴 露 源 ， 也 要 考虑 多 
种 低 剂量 的 铅 暴露 因素 。 - 


第 一 节 ”环境 铝 污 染 的 历史 变迁 


人 们 对 铅 的 认识 大 概 始 于 6000 年 前 。 在 公元 前 3000 年 ， 人 

类 发 明了 烤 钵 冶金 法 (cupellation) , 这 使 得 从 矿石 中 大 规模 提炼 金 

属 铅 成 为 可 能 ， 铅 才 得 以 真正 开始 广 为 应 用 。 在 埃及 和 印度 ， 铅 

不 但 广泛 应 用 于 化 妆 品 的 生产 ， 还 当成 一 些 传统 药物 的 主要 组 成 
= 3 
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是 铅 化 合 物 的 “ 金 丹 ”, 可 以 长 命 百 岁 。 在 古代 ， 要 数 铅 制 的 家 庭 
用 具 和 水 管 造成 的 危害 最 大 。 在 罗马 帝国 时 代 ， 以 使 用 铝 质 水 管 
引水 为 时 尚 (水 管 的 英文 plumbing 是 从 拉丁 文 的 铅 plumbum fij 
生 而 来 )。 那 个 时 代 ， 还 大 量 使 用 以 铅 质 材料 制 成 的 厨具 和 器 亚 。 
因此 ， 铬 中 毒 在 罗马 时 代 大 为 流行 ， 由 此 而 造成 的 健康 危害 极其 
严重 。 历 史学 家 和 医学 家 的 共同 研究 认为 ， 是 铅 中 毒 毁灭 了 罗马 
王朝 "9 。 但 是 ,罗马 王朝 的 悲剧 和 人 们 对 铅 毒 性 作用 的 认识 并 没 
有 对 铅 在 人 类 生活 中 的 广泛 应 用 产生 任何 约束 作用 。 符 别 是 金属 
钱币 的 问世 和 应 用 ， 以 及 以 后 发 生 在 欧洲 的 工业 革命 运动 ， 使 铅 
的 应 用 出 现 了 历史 上 的 空前 飞 畴 。 因 此 , 在 最 近 5000 年 中 全 球 铅 
的 产量 呈 非 常 明显 的 上 升 趋势 (图 2-007, 

研究 认为 ， 占 总 产量 50% 的 铝 最 终 将 以 不 同形 式 污染 环 
境 中 ,在 最 近 5000 年 中 , 铅 的 总 产量 约 为 3 亿 吨 , 其 中 已 经 有 1.5 





1 
102 金属 钱 


币 问 世 
1 
上 





bead 公元 前 一 | 一 公元 后 
PEEP POE FSP S 
年 代 $ 


图 2-1 i 5000 年 全 球 铅 产量 及 其 相关 事件 
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排放 量 和 铅 污染 程度 也 同步 增加 。 研 究 人 员 对 地 处 北极 的 格陵兰 
岛 冰 岩 中 的 铅 沉 积 量 的 研究 发 现 , 在 公元 前 800 年 形成 的 冰 岩 中 ， 
铅 的 年 沉积 量 为 0. 03ng/cm'. 而 目前 为 7ng/cm’，, 在 这 2800 年 的 
时 间 中 , 环境 铅 污染 的 程度 上 升 了 230 倍 吕 。 此 外 , 在 世界 各 地 通 
过 对 海洋 、 湖 泊 和 池塘 中 水 底 沉积 物 以 及 终年 不 融 的 积 雪 的 考古 
分 析 也 发 现 , 在 最 近 的 200—300 年 来 , 环境 铅 污染 程度 确实 有 数 
十 倍 的 增加 。 而 且 ， 虽 然 各 项 研究 进行 的 地 区 不 同 ， 采 集 的 标本 
也 不 一 样 ， 但 得 到 的 结果 却 十 分 接近 。 这 些 回 顾 性 的 研究 已 经 证 
明 ， 在 我 们 目前 的 居住 环境 中 ， 铅 污染 的 程度 已 较 远古 时 代 有 极 
大 的 增加 , 随 着 历史 的 演进 ， 铅 污染 的 程度 有 越 来 越 严重 的 趋势 。 

在 环境 污染 程度 恶化 的 同时 ,人 体 中 铅 的 蓄积 量 也 同步 增加 。 
Ericson 等 (1 研究 1600 年 前 秘鲁 古 墓 中 发 据 出 来 的 牙齿 和 骨骼 中 
的 含 铅 量 ， 发 现 当 时 人 体 中 铅 的 积蓄 量 仅仅 是 现代 人 的 1/500. 
Grandjean 等 中 和 Shapirote 的 研究 发 现 ， 现 代 人 牙齿 和 骨骼 中 铅 
的 含量 较 公元 前 750 年 坦克 的 奴 比 亚 古 尸 高 100 倍 。Patterson 
等 中 研究 发 现 , 在 哥伦布 登陆 美洲 大 陆 之 前 , 一 个 体重 70 公斤 的 
北美 印 地 安 人 体内 蓄 铅 约 0. 3mg， 而 目前 北美 城市 居民 的 体内 蓄 
铅 量 已 经 增加 了 100~1000 倍 不 等 .图 2-2 表示 了 古人 ,现代 人 和 





症状 性 铝 中 毒 病人 


图 2-2 现代 人 和 古人 体内 铅 含量 示意 
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症状 性 铝 中 毒 病人 体内 铅 含 量 的 大 致 对 比 情况 。 从 图 中 不 难看 出 ， 
现代 人 体内 所 含 的 铅 远 较 古人 为 高 。 


第 二 节 ”环境 中 的 铅 


释放 进入 环境 中 的 铝 首先 进入 大 气 层 ， 其 后 ， 大 气 中 的 铅 沉 
积 于 多 种 环境 介质 如 土壤 、 尘 埃 、 食 物 和 水 等 ， 最 终 通过 呼吸 道 
ARMA, 或 通过 手 - 口 动作 由 消化 道 摄 入 人 体 。 大气 中 的 铅 是 环 
境 中 铝 的 最 重要 组 成 部 分 ， 而 环境 介质 中 的 铝 往 往 是 造成 铅 中 毒 
的 直接 原因 (图 2-30, 





图 2-3 环境 中 铅 的 来 源 及 其 相互 关系 


一 、 大 气 中 的 铅 


大 气 铝 的 重要 性 在 于 ，@ 它 能 直接 由 呼吸 道 吸 收入 血 ， 特 别 
是 职业 性 铝 暴露 情况 下 ， 大 气 中 铅 经 呼吸 道 的 吸收 尤为 重要 ; © 
大 气 中 的 铅 是 其 他 环境 介质 中 铅 的 来 源 ，@ 铅 在 大 气 中 的 分 布 特 
点 是 ， 越 接近 地 面 ， 铅 的 含量 越 高 。 有 人 用 常规 方法 测定 某 城市 
大 气 含 铅 量 仅 0. Spg/m*, 但 在 离 地 面 1 米 高 处 测量 ， 大 气 含 铅 量 
ay c 





高 达 13pg/m? , 因此, 如 果 成 人 和 幼儿 暴露 于 同等 污染 程度 的 大 气 
环境 中 , 儿童 呼吸 道 承 受 的 铅 暴露 外 剂量 较 成 人 高 16 倍 。 提示 大 
气 中 的 铅 对 儿童 威胁 更 大 。 
(一 ) 大 气 中 铅 的 来 源 

大 气 中 的 铝 有 两 个 方面 的 来 源 。 

1. 自然 来 源 ”自然 环境 中 的 铅 可 能 通过 地 壳 侵 蚀 、 火 山 爆 发 、 海 
吓 发 生 和 森林 山 火 等 自然 现象 而 释放 入 大 气 环境 中 。Nriagum "研究 
认为 ,全 世界 每 年 总 共有 24 500 吨 铅 通 过 这 种 形式 排放 入 大 气 中 ;Pa- 
cyna 等 5 的 研究 认为 ,全 球 每 年 总 共有 18 600 吨 铅 排放 入 大 气 中 ;而 
Settle 等 3 的 估计 为 2 000 吨 左右 。 虽然 这 些 估算 值 存在 着 较 大 的 差 
别 , 但 可 以 肯定 的 是 , 自然 性 来 源 和 非 自然 性 来 源 的 铅 相 比 在 数量 上 
相差 甚大 。 虽 然 这 部 分 铅 不 足以 对 环境 铅 污染 的 程度 产生 很 大 的 影 
响 , 但 足以 说 明 , 在 现代 的 世界 中 , 要 找到 一 块 无 铅 的 净土 是 不 可 能 
的 。 另外 这 也 解释 了 为 什么 即使 是 高 山上 的 积 雪 和 雨水 中 , 铅 含量 也 
在 Sug/kg 以 上 59; 为 什么 荒 无 人 烟 的 北极 圈 大 气 中 也 会 有 0. 008ug/ 
mo; 为 什么 在 无 人 涉足 ,远离 工业 的 南极 ,也 会 有 0. 000076pg/ 
ms 的 铅 存在 于 大 气 中 09 

有 人 研究 了 大 气 中 铅 的 本 底 水 平 。 根 据 : ONriagu kite 
世界 每 年 向 大 气 排 铅 24 500 吨 ; @ 排 放 入 大 气 的 铅 主要 存在 于 大 
气 对 流 层 , 大气 对 流 层 的 容积 是 2. 55 X10*m’; @ 铅 排放 后 在 大 
气 对 流 层 中 平均 滞留 时 间 是 10 天 ,此 后 沉积 于 土壤 ,作物 和 水 等 。 
这 样 大 气 中 铅 的 本 底 水 平 应 为 : 


年 排放 量 (ug) +365X10 
大 气 对 流 层 容量 ms) 


—24-5X10" (ug) +365X10 
2. 55 X 10'*m* 


— 0. 000263ug/m* 
F3] B8 , 如 果 以 Settle 等 09 估计 的 2 000 吨 的 年 排 铅 量 计 , KA 
中 铅 的 本 底 水 平 应 为 0.0000214pg/m’。 因 此, 可 以 认为 大 气 中 铅 
的 自然 水 平 可 能 在 0. 0000214wg/m: 和 0. 000263pg/m: 之 间 05]。 
2. 非 自 然 来 源 非 自然 来 源 主 要 是 指 来 自 工 业 和 交通 等 方 
面 的 铅 排放 。1979 年 Nriagu 的 研究 ?大致 估算 了 全 世界 每 年 各 
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PSE BAYER RAY RRC. 结果 见 表 2-1. 这 是 迄今 得 出 的 最 全 面 
的 数据 。 


表 2-1 全 世界 每 年 非 自然 铅 的 排放 量 











来 源 . HAE W) 
有 色 金 属 开采 0.820 
有 色 金 属 初级 冶炼 7.650 
有 色 金 属 次 级 冶炼 0. 080 
钢铁 生产 5. 000 
铅 的 应 用 工业 0. 740 
Ls 1.400 
燃油 (包括 汽油 ) 17. 300 
RAH 0. 450 
垃圾 焚化 0. 890 
磷肥 生产 0. 005 
其 他 0. 590 
合计 34. 925 


PE ee DNE OUNIPS (Et As 
虽然 这 是 70 年 代 末 的 资料 ,但 仍 应 不 难得 出 两 个 结论 : OM 
自然 性 铝 排放 量 相 比 ， 非 自然 性 铝 排放 在 数量 上 占 绝对 优势 ，@@ 
非 自 然 性 铅 排放 中 ， 以 含 铅 汽 油 燃烧 的 排 铝 量 最 高 。 含 铝 汽油 是 
造成 全 球 环境 铅 污染 的 最 主要 因素 。 
,自从 20 年 代 起 ， 四 乙 基 铅 作 为 一 种 防爆 剂 加 入 汽油 中 以 后 ， 
已 成 为 环境 铅 污染 的 主要 原因 。 据 研究 认为 ， 仅 在 70 年 代 , 通过 
汽车 排 气管 排放 的 废气 就 达 24 000kg/ms67。 四 乙 基 铅 对 环境 的 
污染 主要 是 随 着 汽油 的 燃烧 ， 转 变 成 卤化 铅 和 氧化 铅 烟 雾 ， 以 废 
气 的 形式 被 排放 到 环境 中 。 含 铅 汽油 的 使 用 和 儿童 血 铅 的 关系 已 
经 相当 明确 。 由 于 对 含 铅 汽油 有 害 作 用 的 日 益 认识 , 美国 在 70 年 
代 开始 限制 汽油 的 含 铝 量 。 在 对 1976 ~ 1986 年 进行 的 全 美 
NHANES 1 的 资料 进行 分 析 时 , 研究 者 "发 现 , 在 这 5 年 期 间 ， 
随 着 汽油 中 铅 含量 的 逐年 下 降 , 人 群 中 的 血 铝 水 平 也 逐年 下 降 , 两 
A 





者 呈 极 好 的 相关 性 (图 2-4)。 两 者 的 相关 关系 在 考虑 了 社会 经 济 
状况 (socioeconomic status, SES), 营养 状况 和 其 他 铅 暴 露 源 等 因 
素 的 掺 杂 作用 后 仍 有 极 显 著 的 相关 。 从 图 中 也 可 看 出 ， 汽 油 中 铅 
和 血 铅 水 平 两 者 的 相关 性 达到 非常 高 的 程度 。 在 1978 年 下 半年 ， 
由 于 经 济 方面 的 原因 ， 汽 油 中 的 铅 含量 曾 一 度 回升 ， 而 同期 进行 
的 血 铅 水 平 调查 也 显示 出 血 铅 水 平 的 回升 。 这 一 资料 强烈 提示 了 
汽油 中 的 铅 含量 和 血 铅 水 平 的 相关 性 。 另 外 也 有 一 些 局 部 地 区 的 
研究 也 支持 上 述 的 结果 ,如 ,Billick 等 9 在 纽约 市 对 数 十 万 儿童 血 
铅 水 平 的 研究 发 现 ,儿童 的 血 铝 值 和 当地 的 汽油 消耗 量 密切 相关 。 
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含 铅 汽油 可 在 多 种 情况 下 污染 环境 。 含 铅 汽油 的 生产 、 储 运 
过 程 可 造成 环境 污染 ;在 通风 不 良 的 工作 室内 用 汽油 作为 清洗 剂 
可 引起 中 毒 。 但 含 铅 汽 油 主要 通过 燃烧 后 从 汽车 排 气管 中 排出 而 
污染 环境 。 因 此 ， 在 交通 繁忙 的 公路 两 旁 会 有 明显 的 铅 污 染 。 测 
定 表明 , 在 交通 稀少 的 乡村 ， 空气 含 铅 0. 5ug/m^, 一 般 城市 空气 
含 2. 4wg/m:， 汽 车 密度 大 的 城市 为 24ng/m:， 交 通 拥挤 的 市 中 心 
达 44. 5kg/ms， 而 在 交通 量 大 且 通 风 不 良 的 隧道 中 则 高 达 100pg/ 
mils] | 

(=) 大 气 中 铅 的 迁徙 和 沉积 

大 气 中 的 铅 通 过 两 种 形式 影响 人 体 。 其 一 ， 直 接 为 人 体 经 呼 
吸 道 吸入 ; 其 二 , 通过 迁徙 和 沉积 , 污染 环境 中 的 介质 如 土壤 、 人 尘 
埃 、 水 和 食物 等 ， 从 而 经 消化 道 被 人 体 所 摄 入 。 

大 气 中 的 铅 约 1/3 是 较 大 颗粒 的 铅 尘 ， 迅 速 沉降 在 公路 两 旁 
数 十 米内 的 土壤 和 作物 表面 ， 其 余 2/3 的 铅 雾 则 以 气 溶胶 状态 悬 
浮 在 近 地 面 的 空气 中 ， 并 在 大 气 对 流 层 中 迁徙 至 远 处 ， 其 影响 的 
面 可 波及 方圆 10 一 100 公里 6571。 一 般 来 说 ， 颗 粒 越 小 ， 在 大 气 中 
逗留 的 时 间 越 长 ， 影 响 面 越 广 。 颗粒 直径 在 0. lum 以 下 者 ,可 在 
大 气 中 有 逗留 、 迁 徙 1 个 月 之 久 后 方才 沉积 到 地 面 上 "9 。 

大 气 中 铅 的 沉积 有 湿 沉 积 (wet deposition) 和 干 沉积 (dry de- 
position) 两 种 方式 。 

湿 沉 积 是 指 大 气 中 的 铅 随 着 降雨 、 降 雪 沉 降 到 地 面 。Galloway 
等 [综述 了 一 些 相关 的 研究 结果 : 在 边远 地 区 ， 雨水 中 铅 浓度 为 
0. 09ug/L , 农村 地 区 为 12pg/L， 而 城市 中 降落 的 雨水 铬 含量 高 达 
44pg/L， 这 一 浓度 已 经 接近 WHO 和 美国 国家 环保 总 署 制定 的 饮 
用 水 含 铅 量 标 准 的 上 限 (50pg/L)。 很 显然 , 雨水 中 铅 的 含量 也 在 
一 定 程度 上 反映 了 大 气 铅 污染 的 状况 。 湿 沉积 的 铅 80% 为 水 溶性 
的 "1。 湿 沉积 的 程度 可 用 雨水 对 空气 中 铅 的 清除 率 来 表示 ， 即 雨 
水 中 铅 的 浓度 /大 气 中 铅 的 浓度 。 研 究 发 现 , 无 论 是 在 城市 、 农 村 
还 是 边远 地 区 ， 铅 的 清除 率 均 明 显 低 于 其 他 元 素 ， 仅 为 铁 、 镁 等 
元 素 的 1/10 左右 。 据 认为 , 这 可 能 与 铅 在 大 气 中 存在 的 颗粒 相对 
Bop Ke, 
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干 沉积 是 指 大气 中 的 铅 通过 落 尘 的 形式 沉降 到 地 面目 前 , 尚 
没有 统一 的 方法 来 测定 干 沉降 的 程度 。 

一 般 认 为 ， 污 染 越 严重 的 地 区 ， 湿 沉积 在 沉积 总 量 中 所 占 的 
比重 越 大 。 在 边远 地 区 , 干 沉积 是 主要 形式 , 约 占 总 量 的 60%, 而 
湿 沉 积 仅 占 40%; 在 农村 地 区 , 湿 沉 积 占 70% ; 而 在 城市 地 区 湿 
沉积 要 占 总 沉积 量 的 80%. 但 是 , 干 、 湿 沉积 的 相对 比重 还 较 多 
地 受降 雨量 的 影响 ， 在 数值 上 变异 较 大 人 "1。 
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(一 ) 土壤 和 尘埃 中 的 铅 

土壤 是 自然 界 中 铅 的 最 大 储存 库 。 由 于 铅 的 广泛 应 用 ， 铅 元 
素 事实 上 已 经 成 为 地 壳 的 化 学 组 成 成 分 之 一 。 正 常情 况 下 ， 土 壤 
AHi 10~50mg/kg (ppm)， 但 在 城市 地 区 ,土壤 中 的 铅 含量 可 能 
高 出 数 百倍 甚至 数 千 倍 中 。 土 壤 中 的 铅 来 自 含 铅 汽 油 燃 烧 、 工 业 
排污 和 含 铅 油漆 风化 后 进入 大 气 的 铅 。 这些 铅 80% 经 湿 沉 积 污染 
土壤 Pa。 

土壤 中 的 铅 大 多 分 布 于 地 壳 表 面 0~5cm RAAP, E 
壤 铝 的 含量 和 所 在 区 域 大 气 铅 污 染 状 况 密切 相关 。Elias 的 综述 0 
中 介绍 的 相关 研究 有 : Roberts 等 曾 报道 加 拿 大 多 伦 多 一 家 冶炼 厂 
附近 的 土壤 中 含 铅 高 达 15 000~20 000mg/kg; Kerin 等 发 现 南 斯 
拉夫 一 家 冶炼 厂 附近 土壤 中 铅 含量 为 5 000~9 000mg/kg， 该 厂 
附近 方圆 7 公里 的 区 域内 土壤 中 铅 含量 均 增高 ; Ragaini 等 发 现在 
美国 爱 达 荷 一 家 冶炼 厂 附近 的 土壤 中 含 铅 7 900mg/kg, 但 在 离 地 
ij 20cm 深 处 , 土壤 中 铅 含量 仅 是 该 含量 的 1/100; Palmer 等 的 另 
一 项 研究 发 现 ， 某 治 炼 厂 附近 土壤 中 含 铅 60 000mg/kg， 但 在 10 
公里 以 外 ， 含 量 降 为 10mg/kg。 这 些 研究 得 出 共同 的 结论 ， 离 污 
染 源 越 近 、 离 地 表 越 近 ， 土 壤 中 铅 含量 越 高 。 

土壤 和 尘埃 中 的 铅 对 环境 的 危害 具有 积蓄 作用 ， 而 且 影 响 比 
较 久 远 ， 不 像 大 气 中 的 铝 那 样 ， 只 要 大 气 污染 控制 了 以 后 ， 其 危 
desc M Hk. bm. EXA, Bi TUERI I UH. EE 
i CUI DR, A^ CR 15 RY o] CLER EARS PES SEP. 但是， 由 于 在 过 
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去 几 十 年 中 大 气 污 染 的 日 积 月 累 ， 仅 汽油 中 释放 的 铅 就 还 有 
400~500 万 吨 留 在 土壤 中 5 。 

土壤 中 的 铝 会 在 儿童 玩 要 时 被 有 意 或 无 意 地 摄 入 ， 造 成 儿童 
的 铝 中 毒 。 一 般 认 为 当 土 壤 中 铝 含量 在 500~1 000mg/kg 以 上 时 
即 能 对 儿童 的 健康 构成 危险 1。 土壤 中 铅 售 量 升 高 1 000mg/kg， 
血 铝 水 平 能 上 升 0. 145~0. 338umol/L 不 等 。 土 壤 中 铝 颗 粒 的 大 
小 和 铝 存在 的 化 合 物 形式 能 影响 土壤 中 铅 的 生物 利用 度 "。 

土壤 的 铅 污染 还 影响 土壤 中 生长 的 作物 中 的 铅 含量 。 作 物 表 
面 的 铅 往往 来 自 大 气 中 铅 的 二 沉积， 作物 内 部 所 含 的 铝 多 来 自 圭 
壤 o5。 研 究 发 现 [2]， 在 日 车 流量 为 24 000~38 000 (D 的 公路 
两 旁 25 米 范围 内 的 农田 中 ， 所 生长 的 饲料 作物 的 铅 含 量 高 达 
950mg/kg， 而 在 交通 流量 低 的 马路 附近 ， 饲 料 作物 的 含 铝 量 为 
50~200mg/kg. 广 东 省 韶关 市 某 冶 炼 厂 附 近 的 稻田 中 出 产 的 稳 
米 ， 其 铝 含量 高 出 非 污染 区 18 9", 

室内 铅 尘 也 是 儿童 铅 暴露 的 重要 来 源 之 一 。 室 内 铅 尘 的 含量 
和 儿童 血 铅 水 平 呈 非 常 明显 的 相关 [5, 控制 室内 铅 尘 能 有 效 降低 
JL sit AY tn EY ZK E, Charney 等 SJ 研究 50 例 血 铅 水 平 在 1. 930 一 
3. 378umol/L 的 儿童 ， 并 以 50 名 居住 于 同一 区 域 、 血 铅 水 平 在 
1. 400pmol/L 以 下 的 同龄 儿童 为 对 照 结果 发 现 ,高 铅 儿童 室内 尘 
铅 和 手 上 尘 铅 的 含量 均 明显 高 于 对 照 组 的 低 铅 儿童 。 这 也 进一步 
证 明 尘 埃 中 的 铅 作 为 儿童 铅 暴露 源 的 重要 性 。 

(=) 水 中 的 铅 

水 中 的 铅 可 能 有 两 个 来 源 ， 一 是 大 气 中 的 铅 通 过 干 、 湿 沉积 
而 溶 于 水 中 或 由 于 雨水 冲刷 ， 使 泥土 中 的 铅 污染 水 源 ， 另 一 可 能 
性 是 来 自 输 水 管道 系统 中 某 些 铅 质 材料 制 成 的 老式 部 件 〈 如 自 来 
KE. TAKERS). 
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前 美国 饮用 水 含 铅 量 标准 是 低 于 50pg/L。 对 749 个 自来水 样品 的 
调查 发 现 , 含 铅 量 为 1~ 55pg/L， 平均 为 3. 9ug/L， 仅 有 极 少数 超 
过 50pg/L。 综述 一 组 相关 的 研究 结果 ,其 平均 值 是 3 一 4pg/L  。 
清晨 第 一 次 打开 水 乱 头 放出 的 水 往往 含 铬 量 较 高 。 英 国 环保 局 的 
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调查 表明 , 有 9% 的 受 测 家 庭 ,早晨 第 一 次 放出 的 自来水 含 铝 量 超 
过 100pg/L, 另外 20% 则 介 于 0~100pg/L ZH, 但 是 连续 放水 5 
分 钟 以 后 ， 这 两 个 比例 分 别 降 为 4% 和 109509, BKEk Bi 
的 水 含 铝 往 往 较 冷水 笼 头 为 高 53。 

自来水 中 的 铝 含量 虽然 不 高 ， 但 是 ， 其 生物 利用 度 往往 较 食 
物 中 的 铅 为 高 。 研究 认为 , 成 人 对 饮用 水 中 铅 的 吸收 率 为 35%% 一 
50%， 儿 童 的 吸收 率 可 高 达 5096 LE), 

(=) 食物 中 的 铅 

食物 中 的 铝 可 能 来 自 几 个 方面 : 大 气 中 的 铅 直接 沉积 到 谷物 
和 蔬菜 中 ; 过 高 的 土壤 铅 含量 污染 谷物 和 蔬菜 ;室内 铅 尘 污染 厨 
房 中 的 食物 ， 以 含 铅 釉 彩 的 器 严 储 存 食物 造成 的 污染 ; 铅 质 焊锡 
制作 的 食品 久 头 对 食物 的 污染 等 ， 其 中 ， 铅 污染 铅 头 食品 的 危害 
I SLM 
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停止 使 用 铅 质 焊 锡 , 使 美国 人 从 食物 中 铅 的 摄 入 量 有 明显 降低 。2 
岁 儿 童 1982 年 日 平均 铅 摄 入 量 为 30pgg，1985 年 降 为 13pg， 到 
1988 年 降 为 5ag。 食 物 中 铅 摄 入 量 的 下 降 引 起 同期 儿童 平均 血 铅 
水 平 的 相应 下 降 5G3。 另 外 ， 食 物 中 铅 摄 入 量 和 血 铅 的 关系 也 已 经 
被 Ryu 等 c9 证 明 。 他 们 的 研究 发 现 , 儿童 食物 中 铅 的 摄 入 量 和 血 
铅 水 平 间 存 在 着 线性 相关 关系 。 

每 年 有 大 量 的 铅 用 来 制造 枪弹 ， 仅 在 法 国 每 年 为 此 就 消耗 
12 000 吨 以 上 的 铅 。 如 果 经 常食 用 被 铅 弹射 杀 的 野 免 、 钻 总和 野 
鸡 ， 就 有 可 能 引起 铅 中 毒 。 值 得 注意 的 是 ， 在 每 个 打猎 季节 ， 仅 
北美 猎 区 就 有 令 人 惊叹 的 15 万 亿 颗 铅 弹射 向 野鸡 和 野鸭 ,其 中 不 
足 1/5 射 中 了 猪 物 ， 其 余 都 掉 进 水 里 或 落 到 地 上 ， 并 有 可 能 被 饲 
养 中 的 鸟 类 或 其 它 动物 所 摄取 29, 美国 和 加 拿 大 的 野味 代理 商 则 
心安 理 得 地 将 含 铅 量 高 的 禽类 在 市 场 上 出 售 。 虽 然 常 吃 野味 的 人 
为 数 不 多 ， 但 婴儿 和 儿童 仍 以 避免 食用 为 宜 。 


三 、 含 铅 油漆 与 儿童 铅 暴雪 


在 美国 和 许多 其 他 西方 发 达 国家 ， 由 于 含 铅 汽 油 和 工业 污染 
全 





的 有 效 控制 ， 含 铅 油 漆 的 问题 遂 成 为 目前 儿童 铅 暴露 的 最 主要 原 
因 。 

铅 作 为 油漆 的 添加 剂 已 经 有 很 长 的 历史 。 最 为 普遍 应 用 的 是 
铝 白 碳酸 铅 )。 铅 白 本 身 起 色素 的 作用 , 同时 , 添加 铅 白 的 油漆 
比较 耐 磨 , 色泽 保持 的 时 间 也 较 长 。 因此 在 一 些 40 年 代 之 前 生产 
的 油漆 ， 含 铅 量 可 达 50%。 由 于 以 后 人 们 对 油漆 中 铅 的 毒性 的 认 
iA, 美国 政府 于 70 年 代 初 正 式 取缔 含 铅 油 漆 的 生产 。 但 是 , 许多 
在 60 年 代 以 前 建造 的 老式 住房 仍 涂 以 高 铅 的 油漆 ，40 年 代 以 前 
造 的 房子 含 铅 油漆 的 污染 更 为 严重 。 调 查 发 现 ， 目 前 全 美 尚 有 
4200 万 套 公寓 油 漆 中 的 含 铅 量 超过 规定 的 上 限 0. Tmg/em* , 这 个 
数目 是 全 美 住房 总 数 的 52% 。 约 有 1200 万 7 岁 以 下 儿童 住 于 这 
种 严重 铅 污染 的 公寓 中 572。 已 有 足够 的 资料 证 明 ， 居 住 于 铅 污染 
住房 内 的 儿童 ， 其 血 铅 水 平 明显 高 于 居住 于 无 铅 污染 住房 内 的 儿 
Ros A 


第 三 节 ”我国 儿童 铅 中 毒 的 原因 


一 、 合 铀 汽油 的 广泛 使 用 


如 前 所 述 , 含 铝 汽油 与 儿童 铝 暴露 之 间 的 关系 已 经 相当 肯定 。 
因此 ， 近 年 来 美国 、 日 本 、 澳 大 利 亚 和 西欧 各 国 普遍 实行 汽油 无 
BL, 许多 发 展 中 国家 也 采取 了 相应 措施 , 如 印度 宣布 从 1995 年 
起 全 国 普 及 无 铅 汽油 。 但 在 我 国 ， 无 铅 汽油 尚未 广泛 使 用 ， 我 国 
汽油 中 的 含 铅 量 尚 在 世界 前 列 s9。 而 同时 ， 汽 车 的 拥有 量 却 以 极 
快 的 速度 递增 。 国 内 有 人 发 现 ， 在 汽车 废气 污染 区 生活 的 儿童 其 
血 铝 水 平 明 显 高 于 对 照 人 群 的 血 铅 水 平 c2， 因 此 ， 含 铅 汽 油 的 广 
泛 使 用 ， 是 我 国 儿童 铅 负荷 过 多 的 重要 原因 。 


二 、 工 业 污染 
在 当今 世界 上 ， 铅 主要 用 于 制造 车 电池 ， 它 占 全 世界 总 消耗 
量 的 40%。 此 外 ， 金 属 冶炼 、 机 械 制 造 、 印 刷 以 及 造船 等 工业 都 


是 引起 环境 铅 污染 的 重要 行业 。 在 我 图， 由 于 传统 工业 布局 的 限 
m 42. 





制 ， 上 述 工 厂 大 多 集中 在 人 口 稠密 的 大 、 中 城市 ， 由 于 少数 企业 
环境 保护 设施 的 落后 ， 人 们 环境 保护 意识 的 淡薄 和 国家 对 环境 保 
护 法 规 的 力度 还 五 待 加 强 , 从 而 使 我 国 的 工业 性 铅 污 染 较 一 些 先 
进 国 家 有 过 之 而 无 不 及 。 值 得 注意 的 是 ， 煤 炭 都 含有 一 定量 的 铅 
( 因 产 地 不 同 其 含量 波动 于 0. 6 一 33mg/kg) ， 燃 煤 过 程 中 所 释放 
的 铅 量 也 不 可 忽视 ,根据 安徽 省 淮南 市 的 报道 ， 烟 奥 林 立 ， 浓 烟 
滚滚 是 造成 该 地 区 严重 铅 污染 的 一 个 重要 原因 。 上 海 市 的 研究 发 
B, 以 煤 制品 ( 煤 球 、 煤 饼 ) 为 燃料 的 家 庭 ， 其 室内 空气 中 平均 含 
铅 量 比 室外 空气 高 18 倍 , 在 这 些 家 庭 , 小 儿 血 铝 浓度 也 明显 高 于 
非 燃 煤 家 庭 小 儿 的 血 铅 浓度 ， 


三 、 铅 作业 工人 对 家 庭 环境 的 污染 


江苏 省 江阴 市 的 研究 发 现 ， 铅 作业 工人 的 子女 其 血 铝 水 平 明 
显 高 于 居住 在 同一 区 域 ， 并 在 同一 学 校 上 学 的 同龄 儿童 的 2。 上 
海 市 的 研究 进一步 发 现 ， 铅 作业 工人 子女 的 血 铅 水 平 高 于 非 铅 作 
业 工人 子女 的 ; 父母 均 为 铅 作业 工人 者 ， 其 血 铅 水 平 又 明显 高 于 
父母 仅 一 方 从 事 铝 作业 劳动 者 的 中。 为 了 探求 其 原因 ， 有 人 曾 对 
上 海 市 内 一 家 大 型 铅 作 业 企业 的 工人 进行 问卷 调查 , 83% 的 职工 
违反 规定 于 下 班 后 仍 将 工作 服 穿 回 家 , 80% 的 工人 在 下 班 以 后 无 
立即 洗澡 的 习惯 ， 因 此 极 易 将 工作 场所 中 的 铅 尘 通过 工作 服 、 头 
发 、 双 手 等 带 回 家 中 ， 污 染 家 庭 环境 ， 因 此 ， 加 强 对 铅 作业 工人 
进行 健康 教育 ， 增 强 他 们 的 自我 保护 意识 ， 对 防止 儿童 铅 中 毒 具 
有 重要 的 实际 意义 。 


四 、 学 习 用 品 和 玩具 的 污染 


迄今 为 止 ， 铅 仍然 广泛 用 于 油漆 《如 白 漆 、 防 锈 漆 ) 的 生产 

中 。 目 前 国内 尚 无 关于 儿童 玩具 和 学 习 用 品 的 含 铅 量 标准 。 实 测 

表明 ， 这 些 物品 的 含 铅 量 普 遍 较 高 。 有 人 检测 23 种 国产 玩具 5 ， 

发 现 其 中 7 种 Gh 30.4%) 玩具 表面 油漆 中 所 含 的 可 溶性 铅 已 超 

过 国际 最 高 允许 量 (250mg/kg)。 对 9 类 铅笔 的 检测 发 现 , 其 中 6 

类 Ghi 66.7%) 超标 , 含量 最 高 的 超标 4. 12 倍 ; 在 其 他 12 种 学 
MEE 





习 用 品 中 , 有 一 半 超 标 , 含量 最 高 的 为 课 桌 、 椅 的 棕 黑 色 油 漆 层 ， 
超标 36.7 f; 教科 书 彩色 封面 的 含 铅 量 也 超标 13. 6 倍 。 近 几 年 
来 ,美国 西海 岸 的 几 个 城市 陆续 有 年 幼儿 使 用 中 国 制造 的 蜡笔 后 
发 生 铅 中 毒 的 报道 。1994 年 春 , 美国 消费 者 产品 安全 委员 会 抽查 
了 美国 市 场 上 从 中 国 进口 的 11 种 彩色 蜡笔 的 含 铅 量 ,结果 全 部 超 
标 ， 其 中 有 3 种 牌号 铝 含量 严重 超标 ， 足 以 引起 儿童 铅 中 毒 ， 从 
而 引起 了 对 中 国 螨 笔 的 抵制 运动 。 由 于 幼儿 常 有 吸 喉 手指 和 哨 咬 
玩具 的 习惯 ， 在 胃液 中 玩具 和 学 习 用 品 所 含 的 可 溶性 铅 的 吸收 率 
可 高 达 76%5。 由 此 可 见 , 尽快 制定 油漆 以 及 学 习 用 品 的 含 铅 量 
标准 ,已 属 燃眉之急 。 


五 、 食 品 的 污染 


由 于 铅 尘 的 广泛 存在 , 日常 食品 中 常常 含有 微量 的 铅 〈 表 2- 
2). 





表 2-2 某 些 食品 的 铅 含量 
一 -一 





| ee Mire tale 
谷类 0.17 SS «0. 01—0. 81 

| 肉 和 鱼 0.17 «0. 01—0. 70 

| X GM) 0.12 ~ <0. 01~0. 76 
KR GEO 0.40 0.04—10. 0 
蔬菜 新鲜) 0. 22 <0.01~1.5 
HEER hs 0. 24 0.01~1.5 
牛奶 - 0. 03 <0. 01~0. 08 








世界 卫生 组 织 在 1976 年 估计 ,一 般 人 每 天 从 食物 中 摄 入 的 铅 
量 约 是 200 一 300kg, 这 部 分 铅 的 平均 吸收 率 为 10%， 因 此 , 每 天 
将 有 20~ 30pg 的 铅 被 吸收 进入 体内 。 值得 注意 的 是 , 儿童 对 铅 的 
吸收 率 远 较 成 人 为 高 , 约 为 50%， 因此， 应 劝阻 儿童 食用 某 些 含 
铅 量 高 的 食物 ， 如 : 
NE ee 





1. 爆 米花 ”由 于 爆 米花 机 的 炉膛 和 炉 盖 是 由 含 铝 的 生铁 铸 
成 , 而 铅 的 熔点 (327. 5C) 和 沸点 (17250) 相对 较 低 ， 因 此 在 
密闭 加 热 时 极 易 挥发 并 掺 入 爆 米花 中 。 通 过 对 66 份 样品 的 抽样 检 
查 发 现 , 其 含 铅 量 为 0. 25~21mg/kg 不 等 , 其 中 42.8% 超 过 国家 
糕点 的 卫生 学 标准 (0. 5mg/kg)， 含 量 最 高 的 超标 41 AO), 

2. 皮蛋 (松花 蛋 ) 皮 蛋 在 传统 制作 过 程 中 需 加 入 氧化 铅 (氧化 
铅 能 协助 所 氧化 钠 渗 入 蛋 中 ) 以 加 快 其 成 熟 ， 因 此 ， 皮 蛋 的 含 铅 
量 也 较 高 。70 年 代 末 曾 发 生 因 出 口 皮 和 蛋 含 铅 量 严重 超标 而 引起 外 
商 退 货 的 事件 。 近 年 来 虽然 改进 了 生产 工艺 ， 但 迄今 尚未 能 从 根 
本 上 解决 这 一 问题 。 在 对 市 售 的 42 枚 皮蛋 的 抽样 检查 发 现 , 仍 有 
35.7% Q5 HO is, 

3. 饮水 WHO BKK & 8380 c 88 LIE 50ug/L, 这 一 
标准 已 被 美国 和 其 他 一 些 国家 所 采纳 。 有 关 我 国 饮 用 水 中 铅 含量 
的 研究 不 多 。 但 已 经 有 研究 发 现 ， 一 些 地 区 的 民间 风俗 ， 使 通过 
饮水 途径 铅 的 摄 入 量 大 增 。 据 报道 11， 江苏 省 某 地 ， 由 于 滨 临 黄 
海 ， 地 面 水 偏 成 ， 深 井 水 偏 硬 ， 者 沸 后 源 茶 色 味 不 佳 。 当 地 居民 
大 多 有 收集 、 储 存 雨 水 ， 并 用 其 者 开水 湖 茶 的 习惯 。 者 开水 的 用 
具 是 用 手工 制作 的 锡 茶壶 。 据 称 , 雨水 经 用 这 种 水 壶 者 开 后 源 茶 ， 
色 清 雅 、 味 甘甜 。 经 对 10 把 水 壶 的 测 查 发 现 , 水 壶 的 铅 含量 高 达 
90% 。 雨 水 在 者 以 前 的 铅 含 量 为 43hg/L， 在 者 沸 后 的 铅 含量 剧 升 
到 3450ug/L。 由 于 这 个 风俗 ， 当 地 铅 中 毒 大 为 流行 ， 当 地 医院 在 
数 年 中 收治 症状 性 铅 中 毒 近 千 例 。 

4. 水 果 ”迄今 为 止 ， 砷 酸 铅 仍 被 广泛 用 作 水 果园 的 杀 虫 剂 ， 
因此 水 果 表 皮 含 铅 量 较 高 是 不 难 理解 的 ;如果 对 水 果 彻 底 清洁 或 
削 皮 后 再 吃 ， 则 可 大 大 减少 这 一 污染 的 可 能 性 29 。 
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铅 在 体内 的 代谢 





从 毒 理学 角度 ， 环 境 中 的 铅 是 铅 中 毒 的 外 剂量 ， 是 中 毒 的 根 
本 原因 -。 环 境 中 的 铝 被 机 体 吸收 ， 历 经 多 个 代谢 过 程 ， 部 分 排出 
体外 ， 部 分 留 在 体内 成 为 中 毒 的 内 剂量 。 内 剂量 的 铅 是 直接 引起 
铅 毒 性 作用 的 部 分 。 内 剂量 是 引起 中 毒 的 直接 原因 。 内 剂量 的 大 
小 除了 和 暴露 的 外 剂量 有 关外 ,还 与 铅 在 体内 的 代谢 过 程 有 关 。 本 
章 主要 从 吸收 、 分 布 和 排泄 方面 讨论 铝 的 代谢 过 程 。 


第 一 节 铝 在 体内 的 代谢 过 程 


一 、 铅 的 吸收 


(一 ) 肠 道 吸收 

肠 道 是 非 职业 性 铅 暴 露 时 铅 吸 收 的 主要 途径 。 在 成 人 ， 肠 道 
对 铅 的 吸收 率 约 为 5% 一 10% 。 EA PEAR O. Omg, 1 年 后 可 使 尿 
铅 明显 升 高 ; AEA BEA 1. 3mg 铅 可 致 尿 铅 、 血 铅 和 其 他 组 织 中 铅 
含量 逐渐 升 高 ;每 日 摄 入 铅 2. 3 一 3. 3mg 会 在 短期 内 使 血 铅 水 平 
上 升 至 3. 861 一 4. 826pkmol/L， 并 出 现 急 性 铅 中 毒 症状 。 

铝 通过 主动 转运 和 被 动 扩 散 两 种 方式 由 小 肠 吸收 入 血 中 3。 主 
动 转运 是 铅 吸收 的 主要 途径 , 占 吸 收 总 量 的 80% 以 上 。 主动 转 运 
是 铅 与 肠 粘 膜 特定 部 位 中 的 转运 蛋白 结合 ， 由 转运 蛋白 作为 载体 
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将 铅 转运 和 血液。 被 动 扩散 时 ， 铅 顺 着 浓度 梯度 由 肠 腔 向 血液 扩 
散 。 被 动 扩散 的 量 由 肠 腔 和 血液 中 铅 的 浓度 梯度 决定 。 肠 腔 中 铅 
浓度 越 高 或 (和) 血液 中 铅 浓 度 越 低 ， 被 动 扩散 的 量 越 大 。 

铅 在 肠 道 吸收 的 先决 条 件 是 在 肠 腔 内 游离 成 铅 离子 。 吸 收 率 
的 重要 决定 因素 是 肠 腔 内 铅 的 离子 化 程度 ， 因 而 也 与 铝 的 摄 入 形 
式 相关 。 氧化 铅 在 空腹 时 的 吸收 率 可 达 4526, 是 硫酸 铅 6%) 的 
7~8 倍 。 所 有 形式 的 铅 化 合 物 中 ， 以 烷 基 铅 〈 如 汽油 中 添加 的 四 
乙 基 铅 ) 在 肠 道 中 的 吸收 率 最 高 加 。 

铅 与 肠 道 的 吸收 还 与 腾 食 营养 因素 有 关 。 许 多 研究 证 明 ， 由 
于 铅 和 钙 、 铁 和 锌 等 在 肠 道 吸收 过 程 中 享用 同一 部 位 的 转运 蛋白 ， 
因此 ， 所 有 这 些 元 素 间 在 肠 道 内 的 吸收 过 程 均 具有 竞争 性 抑制 作 
用 。 提 高 腾 食 中 钙 、 铁 和 锌 的 含量 可 有 效 降 低 铅 在 肠 道 的 吸收 
( 详 见 第 七 章 第 五 节 ) 。 

铅 的 吸收 还 与 进食 有 关 。 研 究 发 现 ， 胃 排 空 时 铅 的 吸收 率 要 
较 胃 充 至 时 增加 约 459609, 

(=) 呼吸 道 吸收 

多 数 职业 性 暴露 情况 下 ， 呼 吸 道 是 铝 吸收 的 主要 途径 。 空 气 
中 的 铅 经 呼吸 道 吸入 肺 内 ， 再 通过 肺泡 -毛细 血管 单位 吸收 入 血 。 
成 人 的 吸收 率 约 是 30%~~50% 中 。 据 测算 ， 连 续 1 个 月 暴露 于 
lxg/m? 的 铅 污 染 环境 中 ， 可 使 血 铅 水 平 上 升 0. 048pmol/L", 

铅 在 呼吸 道 的 吸收 率 取决 于 铝 尘 颗粒 的 大 小 和 气流 速度 、 呼 
吸 频率 、 潮 气量 大 小 等 呼吸 生理 学 示 标 喇 。 铅 尘 颗粒 的 大 小 对 呼吸 
道 吸收 率 的 影响 最 为 重要 。 直 径 在 10pxm 以 上 的 大 颗粒 铝 尘 往往 
为 呼吸 道 最 外 层 的 屏障 即 鼻 毛 阻挡 在 外 面 而 未 能 进入 呼吸 道 ， 只 
有 那些 直径 在 lum 以 下 的 颗粒 得 以 深入 至 肺泡 而 被 吸收 ; 直径 介 
于 两 者 之 间 的 颗粒 可 能 满 留 在 上 呼吸 道 ， 后 通过 粘膜 上 皮 纤 毛 的 
运动 逆向 推行 至 咽喉 部 ， 然 后 吞咽 入 消化 道 或 随 痰 咯 出 。 研 究 发 
HL, 呼吸 频率 为 10 次 /分 , 潮气 量 为 1350ml Bf, 呼吸道 铅 吸收 率 
为 42. 5% 一 63. 2%; 当 呼 吸 频率 增加 到 30 次 /分 时 ， 铅 吸收 率 降 
至 35% 中 。 另 外 ， 当 气流 速度 减 慢 时 ， 会 增加 铅 颗粒 与 肺泡 壁 的 
接触 ， 而 增加 铅 的 吸收 。 
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(三 ) 经 皮 吸 收 

在 非 职业 性 铅 暴露 时 ， 铅 极 少 经 皮 吸 收 。Moore 等 中 用 ”Pb 
同位 素 示 踪 研究 ， 发 现 经 皮 吸收 率 为 0.06%。Lilley 等 四 研究 发 
R, 将 铅 粉 涂 于 皮肤 表面 并 不 影响 血 铝 和 尿 铝 水 平 ， 但 能 增加 非 
邻近 部 位 分 泌 的 汗液 中 的 铅 含 量 。 


二 、 铅 在 体内 的 分 布 


铅 通过 肠 道 和 呼吸 道 吸 收入 人 体 后 ， 随 血 流 分 布 到 全 身 各 器 
定 和 组 织 。 体 内 铅 的 分 布 可 分 为 两 部 分 (图 3-03. 交换 池 和 储 
存 池 。 交 换 池 中 的 铅 主要 是 指 存 在 于 血液 和 软组织 中 的 铅 ， 约 占 
体内 总 铝 量 的 10% 左 右 。 这 部 分 铅 绝 大 多 数 在 25 一 35 天 左右 转 
BARAR 〈 如 骨骼 、 牙 齿 等 ) 中 ， 汇 入 储存 池 。 储 存 池 中 的 
馈 约 占 体内 总 铅 量 的 90% , 与 交换 池 中 的 铅 维持 着 动态 平衡 。 在 
某 些 情况 下 ,储存 池 中 的 铅 会 回 到 交换 池 中 。 如 经 驱 铝 治疗 后 , 血 
铅 水 平 会 在 短期 内 明显 下 降 司 出 现 再 度 上 升 ， 孕 期 钙 补 充 不 足 使 
骨 质 脱 钙 时 引起 的 血 铅 上 升 均 是 由 于 储存 池 中 的 铅 向 交换 池 移 动 
造成 的 。 有 时 称 这 个 过 程 为 内 源 性 铅 暴露 。 
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图 3-1 铅 在 体内 的 代谢 动力 学 
(一 ) 血液 中 的 铅 
参与 血液 循环 的 铅 99% 以 上 存在 于 红细胞 ， 仅 有 1% 以 下 存 
在 于 血浆 中 ,其 血浆 铅 浓度 极 少 超过 0. 048pmol/L , 血浆 铅 水 平 随 
(全 ) 血 铅 水 平 的 升 高 而 上 升 , 两 者 有 - 致 的 平衡 关系 。 但 血浆 铬 
水 平 的 波动 幅度 很 小 ， 只 是 在 血 铝 水 平 上 上升 全 2. 413pmol/L BEA 


Ce en 





REDEA”. 

ETE AA FA, A hE ae 
另 一 种 动态 平衡 。 存 在 于 红细胞 的 铅 约 80% 与 红细胞 内 的 HBA? 
结合 , B 20% 存 在 于 红细胞 腊 。 存 在 于 红细胞 腊 上 的 铅 参与 和 血 
浆 铅 的 交换 器 。 离 子 钙 能 置换 红细胞 膜 中 的 铅 , 从 而 调节 红细胞 内 
外 的 铝 平衡 。 这 种 作用 在 钙 离 子 浓度 0. 193kmol/L 以 上 时 即 已 存 
在 。 研 究 发 现 ， 给 大 鼠 腹 腔 注射 钙 离 子 使 红细胞 铅 立即 下 降 。 从 
红细胞 膜 中 置换 出 来 的 铝 进入 血液 和 软组织 %"。 

(=) 骨 组 织 中 的 铅 

骨 组 织 是 体内 铅 的 最 主要 储存 池 ，, 容纳 了 占 体 内 总 铅 量 90 % 
以 上 的 铅 。 中 等 水 平 铅 暴露 者 骨 组 织 中 积 车 铅 约 40 一 50mg, 而 职 
业 性 铅 暴露 者 骨 铅 总 量 可 达 200mg。 骨 铅 的 积蓄 始 于 胎儿 时 期 ,以 
后 随 着 年 龄 的 增长 而 逐渐 增多 ,学 龄 儿童 的 骨 铅 是 1 岁 时 的 1 倍 ， 
而 到 青少年 时 骨 铅 量 增加 至 1 岁 时 的 5 售 1。 骨 铅 的 积蓄 可 持续 
约 50 年 03。 骨 组 织 对 铅 的 积蓄 作用 依 部 位 不 同 而 异 。 矣 骨 对 铅 的 
积聚 可 持续 70 年 左右 , MER PRAA RE EP BD BR LEO RT 
的 积聚 ， 此 后 骨 铅 水 平 逐 渐 下 降 ， 尤 其 在 女性 下 降 尤 为 明显 ， 推 
测 与 激素 引起 的 骨 质 朴 松 有 关 c31。 各 种 类 型 的 骨 组 织 均 能 成 为 铅 
的 储存 池 ， 但 致密 的 皮质 骨 含 铅 较 高 ， 而 疏松 的 小 梁 骨 含 铅 相对 
较 少 。 小 粱 骨 中 所 含 的 铅 较 具 游 动 性 ， 直 接 参与 血 铅 的 交换 ， 小 
梁 骨 的 含 铅 量 还 有 性 别 差异 ， 女 性 明显 高 于 男性 5 。 

骨 组 织 中 20% 的 铅 受到 降 钙 素 、 甲 状 旁 腺 素 、1，25- 二 羟 维 
ER D 和 钙 、 磷 的 调节 。 在 对 离 体 骨 的 研究 中 , D- 青 霉 胶 能 使 肯 
组 织 中 的 铝 向 培养 基 中 释放 ， 甲 状 旁 腺 素 、1，25- 二 羧 维生素 Ds 
及 培养 基 中 钙 离 子 的 下 降 能 促进 D- 青 霉 腕 的 作用 ; 而 相反 ,培养 
基 中 钙 、 磷 浓度 的 升 高 会 抑制 D- 青 霉 胺 的 作用 。 依 地 酸 一 钠 钙 
(CaNa,EDTA) 对 骨 铅 代谢 的 影响 与 D- 青 霉 胶 相似 ， 但 其 作用 约 
比 青竹 胺 强 1000 4. 

(=) 其 他 组 织 中 的 铅 

脑 组 织 是 铅 的 重要 技 器 官 。 全 脑 总 体 含 错时 约 0. 2mg/kg。 在 
WEEE. HEE HE IY 0. 02~0. 8mg/kg. ENE HIM HTT ht v 0. 04 一 
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0. 2mg/kg?, MED p f] A o Us 由 于 海马 回 是 控制 学 习 和 
记忆 的 重要 中 枢 部 位 ， 因 此 铅 在 胶 组 织 中 的 分 布 特点 可 能 能 够 部 
分 解释 铅 对 儿童 智能 和 行为 的 影响 。 

肝脏 含 铅 量 约 为 0. 5mg/kg。 在 肾脏 皮质 的 含 铅 量 为 0. 8mg/ 
kg, THRA 0. 5mg/kg. 在 有 粥 样 硬 化 病理 变化 的 动脉 , 含 铅 量 
较 普通 组 织 为 高 ， 其 病理 学 意义 尚 不 清楚 09 。 

(m>) 铅 在 体内 的 半衰期 

血液 中 铝 的 半衰期 约 25~35 天 ,在 软组织 中 铅 的 半衰期 比较 
恒定 , 肾脏 中 所 含 铅 的 半衰期 是 10 天 , 肝脏 中 所 含 铅 的 半衰期 是 
23 X. 骨骼 中 铅 的 半衰期 随 年 龄 不 同 而 不 一 1 一 6 岁 儿 童 骨 铅 半 
衰 期 为 1135 天 ，8 岁 时 骨 铅 半衰期 约 为 2560 天 ，15 一 20 岁 时 骨 
铅 半 衰 期 约 为 3424 ROS, 因此, 血 钠 水 平 只 能 反映 近 1 个 月 左右 
时 间 内 的 铅 暴露 状况 ， 而 只 有 上 骨 铅 水 平 才 能 反映 较 长 时 间 的 慢性 
铅 暴 露 状况 。 


三 、 铅 的 排泄 


吸收 入 体内 的 铅 约 50% 左 右 在 半衰期 内 排出 体外 ， 男 外 的 
25% 在 以 后 排出 ，25% 将 小 留 在 体内 。 

铅 通过 三 条 途径 排出 体外 。 近 2/3 经 肾脏 随 小 便 排出 ; 近 1/3 
通过 胆汁 分 沁 排 入 肠 腔 , 然后 随 大 便 排出 ; 有 8% 左右 (存在 于 头 
发 及 指甲 中 的 铅 ) 的 铅 通 过 头发 及 指甲 脱落 排出 体外 "1， 


第 二 节 ”儿童 铝 代谢 的 特点 

儿童 由 于 生理 和 发 育 上 的 特点 ， 在 铅 的 吸收 、 分 布 和 排泄 过 
程 中 有 其 特点 ， 这 些 特 点 使 得 儿童 对 铅 毒 性 作用 更 为 易 感 。 

一 、 吸 收 多 

无 论 是 经 呼吸 道 还 是 消化 道 ， 儿 童 均 较 成 人 吸收 较 多 的 错 。 

消化 道 是 儿童 吸收 错 的 下 要 途 答 写 。 儿 意 较 成 人 从 消化 道中 
Wei wi Aeg dr. EINN: 

jf ATA ARATE AL RT BE 526 — 10% 5 ij ILEUM 
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42%~53%", 

第 二 ,由 于 行为 发 育 上 的 特点 ， 儿 童 有 较 多 的 手 - 口 动 作 , 使 
得 环境 中 的 铝 更 多 地 通过 手 带 入 口中 而 进入 消化 道 c。 

第 三 ， 儿 童生 长 发 育 迅 速 ， 对 能 量 需求 较 大 ， 单 位 体重 摄 入 
食物 较 成 人 明显 为 多 ， 因 之 ， 通 过 食物 途径 摄 入 的 铅 量 也 相对 较 
gus, 

第 四 ， 儿 童 胃 排 空 较 成 人 为 快 " ,而 在 骨 排 空 状态 下 ， 铅 的 
吸收 率 会 大 幅度 增加 。 

第 五, 年 幼儿 童 由 于 咳嗽 - 除 痰 的 功能 尚 不 健全 , 故 当 呼 吸 道 
吸入 较 大 颗粒 ， 由 纤毛 运动 将 颗粒 推送 到 咽喉 部 时 ， 不 能 像 成 人 
一 样 咯 出 ， 而 多 吞 入 消化 道 ca 。 

儿童 之 所 以 从 呼吸 道 吸 入 较 成 人 多 的 铅 , 有 以 下 几 方 面 原因 : 

第 一 , 铅 在 大 气 中 的 分 布 特点 是 , 铅 多 积聚 在 离 地 面 1m 左右 
的 大 气 中 ， 而 距 地 面 75~100cm 处 正好 是 儿童 的 呼吸 带 。 研 究 发 
现 ， 离 地 面 越 近 ， 大 气 中 铅 浓度 越 高 9 。 由 此 不 难 推断 ， 如 果 儿 
童 和 成 人 处 于 同一 程度 的 铅 污染 环境 时 ， 儿 童 所 吸入 空气 远 较 成 
人 所 吸入 空气 的 铅 浓 度 为 高 。 

第 二 ， 儿 童 机 体 的 代谢 旺盛 ， 对 氧 的 需求 量 大 ， 故 单位 体重 
的 通气 量 远 较 成 人 为 大 。 如 2 岁 儿童 的 体重 仅 为 成 人 的 17%, 但 
通气 总 量 达成 人 的 4096. 因此， 儿童 从 空气 中 吸入 的 铅 量 也 较 
aum, 

第 三 ， 铅 在 儿童 呼吸 道中 的 吸收 率 较 成 人 为 高 ， 约 是 成 人 的 
1. 6 一 2.7 48. 因此， 即使 与 成 人 吸入 同样 量 的 铅 ， 最 终 吸收 入 体 
内 的 铅 量 也 较 成 人 为 高 ?3。 


二 、 排 泄 少 

在 成 人 , 摄 入 体内 的 铅 约 99% 最 终 将 随同 大 、 小 便 排出 体外 。 
而 在 儿童 铝 的 排泄 率 仅 有 66% 左 右 ， 而 仍 有 约 1/3 的 铅 留 在 体 
内 ca。 

三 、 储 存 池 的 铅 流动 性 大 
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部 分 的 铅 仅 占 756, (BR. JL Ae HY HE TERK, 较 
容易 向 血液 和 软组织 中 移动 ， 因 而 内 源 性 铅 暴 露 的 机 率 和 程度 均 
RECI, 
Ziegler 4$? fl Rabinowitz 404) Sl] JH F (E EZ BRIE BEC T 
儿童 和 成 人 的 铅 代谢 过 程 ， 主 要 研究 结果 综合 于 表 3-1。 
表 3-1 儿童 和 成 人 体内 铅 代谢 参数 








儿童 成 人 
MAHAR (pg/kg) 10. 76 3.63 
Wet OO 46. 00 15. 00 
腾 食 铅 吸收 量 (g/kg) 4.92 9.54 
总 铅 吸收 量 (pg/kg) 5.15 0.75 
AME HERE (%) 16. 00 62. 00 
小 便 排 铝 量 (pg/kg) 1. 00 0.47 
KEH g/kg) 0. 50 0. 24 
SH (g/kg) 1.50 0.71 
ARME OO 34. 00 1.00 

参考 文 献 


1 Mahaffey KR. Environmental exposure to lead. In; Nriagu JO. The Bio- 
Geochemistry of Lead in the Environment (Part B) . New York; Elsevier 
Biomedical Press, 1978. 1 一 28 

2 Aungst BJ. Kinetic characterization of in vitro lead transport across the rat 
small intestine; Mechanism of intestinal lead transport. Toxicol Appl Phar- 
macol, 1981, 61: 39 

3 Hammond PB. Metabolism of Lead. In; Chisolm JJ, O'Hara DM. eds. 
Lead Absorption in Children. Baltimore, MD; Urban &. Schwarzenberg 
Inc. , 1982. 11—20 

4 Rabinowitz MB, et al. Effect of food intake and fasting on gastrointestinal 
lead. Am J Clin Nutr, 1980, 33 : 1784 

5 Rosen JF. Metabloic and Cellular Effects of Lead: A Guide to Low Level 
Lead Toxicity in Children. In; Mahaffey KR. ed. Dietary and Environ- 
mental Lead; Human Health Effects. New York: Elsevier Science Publish- 

— pi 





10 


11 


12 


13 


14 


16 


17 


er, 1985. 157 — 185 
Nozaki K. Method for studies on inhaled particles in the human respiratory 
system and retention of lead fumes. Ind Health, 1966, 1: 118 
Moore MR, et al. The percutaneous absorption of lead — 203 in human 
from cosmetic preparations containing lead acetate; as assessed by whole 
body counting and other techniques. Food Cosmet Toxicol, 1980,18 : 399 
Lilley SG, et al. The use of sweat to monitor lead absorption through the 
skin. Sci Total Environ, 1988, 76 : 267 
Manton WI, et al. High accuracy measurements of lead in serum and cere- 
brospinal fluid. Br J Ind Med, 1984, 41: 313 
Rosen JF, et al. Quantitative interactions between lead and calcium 
homeostasis in cultured osteoclastic bone cells. Toxicol Appl Pharmacol, 
1989, 98: 530 
Drasch GA, et al. Lead in human bones; Investigation on an occupation- 
ally non-exposed population in southern FRG. II. Children. Sci Total En- 
viron, 1988, 68 : 61 
Wittmers LE, et al. Lead in bones. IV. Distribution of lead in the human 
skeleton. Arch Environ Health, 1988, 43 : 381 
Drasch GA, et al. Lead in human bones: Investigation on an occupation- 
ally non-exposed population in Southern FRG. I. Adults. Sci Total Envi- 
ron, 1987, 64: 303 
Tsuchiya K. Lead. In; Friberg L,» Nordberg GF and Vouk VB. eds. 
Handbook on the Toxicology of Metal. New York ; Elservier Science 
Publisher , 1979. 451—484 
Okazaki H, et al. Acute lead encephalopathy of childhood: Histological 
and chemical studies, with particular reference to angiopathic aspects. 
Trans Am Neurol Assoc, 1967, 88 : 248 
Harley NH, et al. An Integrated Metabolic Model for Lead in Humans of 
All Ages. Final Report to US Environmental Protection Agency. Wash- 
ington DC: US Environmental Protection Agency, 1984 
National Research Council. Biological Markers of Lead Toxicity. In; Na- 
tional Research Couhcil. Measureing Lead Exposure in Infants, Children 
and Other Sensitive Population. Washington DC: National Academy 
Press, 1993 : 143—190 
56 一 





18 


19 


20 


21 


22 


23 


Mahaffey KR. Factors Modifying Susceptibility to Lead Toxicity. In: 
Mahaffey KR. ed. Dietary and Environmental! Lead; Human Health Ef- 
fects. New York; Elsevier Science Publisher, 1985. 373— 419 

UR. L BATAE «RIL EEG. 1981. 2: 301 

Ziegler EE, et al. Absorption and retention of lead by infants. Pediatr 
Res, 1978, 12 : 29 

Barry PSI. Concentrations of lead in the tissues of children. Br J Ind 
Med, 1981, 38+ 61 

Lin-Fu JS. Undue absorption of lead among children; a new look at an old 
problem. N Engl J Med, 1972, 286 : 702 

Rabinowitz MB, et al. Magnitude of lead intake from respirating by nor- 
mal man. J Lab Clin Med, 1977: 90 : 238 








( 赵 KR HRW 


57 





第 四 章 


临床 表现 和 病理 生理 








铝 通过 呼吸 道 和 消化 道 吸 收入 人 体 后 ， 除 沉积 于 骨骼 作为 贮 
存 池 外 , 其 余 的 随 血 流 分 布 到 全 身 各 器 官 和 组 织 , 产生 毒性 作用 。 
因此 ， 铅 对 机 体 的 影响 是 全 身 性 的 和 多 系统 的 。 

根据 临 末 表现 的 存在 与 否 ， 儿 童 铅 中 毒 可 分 为 症状 性 铅 中 毒 
和 无 症状 性 铅 中 毒 〈 或 亚 临床 性 铅 中 毒 ) 两 种 。 

症状 性 铅 中 毒 往往 在 血 铅 水 平 2.172pmol/L 以 上 时 才 发 
生 串 ， 与 铝 中 毒 有 关 的 临床 表现 如 下 C。 

神经 系统 : BWR ch. EENAA, DTA, RM 
REL. WR. ZAAN. PERAI W. WAR SUM 
ARRS., 血 铅 水 平 在 4. 826pmol/L 左右 时 ,可 出 现 头痛 、 呕吐、 
惊厥、 昏迷 等 铝 性 脑病 的 表现 ， 甚 至 死亡 。 

消化 系统 : 腹痛 、 便 秘 、 腹 泻 、 恶 心 、 呕 吐 等 。 

血液 系统 : 小 细胞 低 色素 性 贫血 等 ， 

心血 管 系统 : 高 血压 和 心律 失常 。 

WRAS: 早期 氨基 酸 尿 、 糖 尿 、 高 磷 尿 ， 在 晚期 病人 可 见 
到 氮 质 血 症 等 肾 功能 衰 竟 的 表现 。 

亚 临 床 性 铅 中 毒 主要 影响 儿童 的 智能 行为 发 育 和 体格 生长 
( 详 见 第 五 章 )。 由 于 缺乏 足以 引起 家 长 和 儿科 医师 注意 的 临床 表 
Sb. 往往 容易 被 忽视 ， 待 发 现时 ， 铅 毒性 作用 已 难 逆转 。 其 隐 孜 
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中 毒 研究 的 重点 。 

无 论 是 症状 性 的 儿童 铅 中 毒 还 是 无 症状 的 亚 临 床 性 错 中 毒 ， 
其 基本 病理 生理 过 程 均 涉及 神经 系统 、 血 液 系统 、 心 血管 系统 、 泌 
尿 系统 、 免 疫 系统 和 内 分 沁 系 统 等 。 铅 对 机 体 的 影响 是 一 个 剂量 - 
效应 连续 的 过 程 ， 随 着 血 铅 水 平 的 上 升 ， 受 累 系统 由 一 个 变 为 多 
个 ,受累 程度 也 越 趋 严重 ,不 同 血 铅 水 平 对 机 体 的 影响 见 图 4-1"， 
但 值得 指出 的 是 ， 铅 对 机 体 的 毒性 作用 并 不 是 阔 值 性 的 ， 即 并 不 
是 说 血 铅 达到 某 一 水 平 ， 就 必定 出 现 某 一 表现 。 个 体 之 间 对 铝 毒 
性 作用 的 易 感性 有 很 大 的 差别 ， 这 是 对 儿童 铅 中 毒 临床 和 研究 工 
作 中 必需 具备 的 基本 观点 。 










血红 蛋白 合成 障碍 一 


维生素 D3 代 谢 障 三 一 


REM TERT 
红细胞 原 中 啉 升 高 一 


RG She 
胎盘 转移 一 


图 4-1 对 机 体 产生 毒性 作用 的 最 低 血 铅 水 平 〈kg/dl) 
HE: GLH} pg/dl x 0. 0483 = M148 pmol/L 
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第 一 节 铅 对 神经 系统 的 影响 


铅 是 具有 神经 毒性 的 重金 属 元 素 ， 神 经 系统 是 其 毒性 作用 的 
主要 丢 系 统 。 儿 童 的 神经 系统 正 处 于 快速 的 发 育 和 完善 时 期 ， 特 
别 容 易 受 到 外 来 不 利 因素 的 影响 。 已 经 研究 证 明 , 与 成 人 相 比 , BY 
对 小 儿 神 经 系统 的 影响 发 生得 更 早 、 更 快 、 更 严重 , 危害 也 更 大 。 

铅 的 神经 毒性 作用 虽 在 长 时 期 内 已 有 很 多 研究 ， 但 尚未 见 到 
系统 性 阐述 。 迄 今 研究 涉及 的 有 以 下 一 些 方面 ， 这 些 方面 可 以 认 
为 是 症状 性 铅 中 毒 的 神经 系统 表现 和 亚 临 床 性 铅 中 毒 时 智能 行为 
发 育 障碍 的 病理 生理 机 制 。 


一 、 铅 种 经 毒性 的 病理 基础 


(一 ) 铅 神经 毒性 的 作用 部 位 

铅 对 多 个 中 枢 和 外 周 神经 系统 中 的 特定 神经 结构 有 直接 的 毒 
性 作用 ,海马 回 和 大 脑 皮层 是 铅 毒 性 作用 的 上 要 靶 组 织品 。 在 铅 暴 
露 大 鼠 , 这 两 个 部 位 的 铅 含量 可 较 未 经 暴露 的 对 照 组 高 出 1000 倍 
以 上 9。 对 这 种 现象 至 今 无 确切 解释 ,有 几 种 说 法 可 供 参 考 . 其 一 ， 
海马 回 局 部 血 脑 屏 障 丰富 , 而 血 脑 屏障 有 注 鲤 、 积 聚 铅 的 作用 , 故 
局 部 铬 含量 较 高 加 ;其 一 ,许多 有 关 海马 回 和 皮层 含 铅 量 的 研究 在 
进行 组 织 铅 含 量 测定 前 ,未 用 血管 灌注 的 方法 清除 血管 中 的 血液 。 
由 于 一 般 来 说 , 血液 中 的 铅 水 平 远 高 于 组 织 中 的 铅 水 平 , 因 此, 如 
此 测定 所 得 的 组 织 中 的 含 铅 量 在 一 定 程度 上 取决 于 血 铅 水 平和 该 
组 织 中 血管 分 布 的 密度 ,而 并 不 反映 实际 的 组 织 含 铝 量 中 , LE UR 
可 和 大 脑 皮层 是 血管 丰富 的 中 枢 神经 系统 结构 ;其 二， 铅 在 脑 组 
织 中 的 分 布 取决 于 钙 调 蛋 白 等 钙 结合 蛋白 的 分 布 ， 这 些 蛋 白 能 与 
铅 牢固 结合 ， 这 种 结合 可 能 是 锁 的 神经 毒性 作用 的 开始 ， 而 海马 
可 和 皮层 富 含 钙 调 蛋白 四。 
(=) 铅 神经 毒性 的 病理 变化 
高 水 平 铅 暴 露 下 ， 脑 组 织 可 产生 细胞 水 肿 、 出 血 、 失 去 细胞 
及 容 物 、 脱 香精 病变 、 海 蕊 园 结构 萎缩 等 锋 理 变化 55。 对 低 水 平 铬 
钠 露 的 痛 理 变化 尚 无 定论 。 但 可 以 将 定 的 是 ， 低 水 平 销 基 露 并 不 
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中 起 明显 的 组 织 结构 改变 。 Sundstrom 等 中 经 过 系统 研究 发 现 , 在 
血 铅 水 平 1.448pmolL EJ Fit, SE ACHR ARID ai JERRI Ic Rs 
基质 重 白 成 分 改变 等 病理 变化 。 另 一 些 研究 提示 5 ， 当 铅 暴 露 发 
生 在 神经 系统 尚未 发 育 完善 的 幼年 期 ， 低 水 平 铅 暴 露 能 使 突 触 形 
成 的 密度 降低 ， 神 经 元 树 突 分 支 减少 。 iU SLARUUU,. KEE 
Abi CEA HF AR NL UA ep, ^E RU: 48 (Ll K RR 

(=) 铅 神经 毒性 和 血 脑 屏障 

血 脑 屏障 是 与 铬 神经 毒性 有 关 的 重要 神经 结构 。 一 方面 ， 血 
蚁 屏障 是 铅 神经 毒性 作用 的 重要 部 位 之 -…; 另 一 方面 ， 它 也 是 阴 
小 错 进入 中 枢 神 经 系统 ,避免 引起 神经 毒性 作用 的 重要 防御 结构 。 
目前 的 研究 认为 ， 儿 童 之 所 以 对 多 毒性 的 易 感性 特别 高 ， 除 了 铬 
在 体内 的 代谢 特点 之 外 ， 血 脑 屏障 发 育 的 不 健全 也 是 重要 原 
peu, 

CEA RR OX MK, HR. HR. AH, NEUE SANT 
魏 结合 ， 在 经 过 受 体 介 导 而 通过 血 脑 屏障 进入 脑 组 织 。Bradbury 
等 92 通过 "3Pb 同位 素 示 踪 研究 发 现 , 铅 是 以 游离 状态 或 无 机 化 合 
物 等 形式 透 过 血 脑 屏障 ， 也 有 少量 与 低 分 子 量 有 机 基 轩 如 半 胱 氨 
酸 等 结合 而 进入 的 。 虽 然 从 总 体 上 来 说 ， 血 脑 屏障 并 不 能 对 铅 产 
生 实质 上 的 屏障 作用 ， 但 其 通 透 性 的 个 体 差异 很 大 。 据 研究 ， 幼 
年 大 鼠 血 脑 屏 障 具有 较 高 的 通 透 性 ， 年 龄 越 小 ， 对 铅 的 通 透 性 越 
高 ,观察 发 现 , 16 日 龄 与 26 日 龄 大 鼠 在 相同 条 件 下 通过 血 脑 屏障 
的 铅 量 , 分别 是 成 年 大 鼠 的 242.471 205%%55。 由 此 不 难 推断 ， 在 
血 脑 屏 障 发 育 更 不 成 熟 的 胎儿 期 ， 铅 暴露 对 中 枢 神经 系统 的 毒性 
作用 将 更 为 明显 。 i 

血 脑 屏障 也 是 铅 神经 毒性 的 作用 部 位 。 实 验 依据 是 : 用 放射 
自 显影 或 直接 测定 的 方法 均 提示 ， 血 脑 搁 障 的 是 中 枢 神 经 系统 中 
铅 积 案 最 多 的 部 位 之 03。 研究 还 发 现 ， 铬 对 血 脑 屏障 的 损害 并 
不 是 对 血管 内 皮 细 胞 的 下 接 损害 ,而 芋 要 是 作用 土星 形 胶 质 细胞 。 
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309, 血 脑 屏障 功能 障碍 的 严重 后 果 之 一 是 血管 内 的 水 分 渗透 入 
脑 间 质 ， 引 起 脑 水 肿 。 据 认为 ， 血 脑 屏障 功能 障碍 在 急性 、 高 水 
平 锅 暴露 引起 的 铅 毒性 病理 生理 过 程 中 起 主导 作用 ， 是 临床 上 所 
见 的 铝 性 脑病 的 重要 发 病 机 制 。 而 在 慢性 、 低 水 平 铝 暴露 时 ， 也 
有 一 定 的 病理 生理 意义 ， 但 相对 较 小 "。 


二 、 铅 神经 毒性 的 化 学 基础 


(一 ) 铅 毒性 对 神经 递 质 的 影响 

神经 冲动 在 突 触 间 的 传递 是 通过 突 触 前 膜 释 放 神经 递 质 来 实 
现 的 。 神 经 递 质 的 释放 过 程 对 铅 毒 性 作用 也 非常 敏感 09 。 

1. 对 乙酰 胆 碱 (acetylcholine，Ach) 的 影响 ” 铅 对 神经 递 质 
代谢 影响 的 研究 自 Ach 的 研究 开始 。1957 年 Kostial 等 7 首先 观 
察 铅 暴露 状 态 下 ， 外 周 神经 系统 神经 节 和 神经 肌肉 接头 的 Ach 的 
释放 情况 。 他 们 的 研究 发 现 , 铅 抑 制 突 触 前 膜 在 刺激 作用 下 的 Ach 
释放 ， 而 增加 无 刺激 的 安静 状态 下 的 Ach 释放 。 另 有 一 些 研究 证 
明 ， 铝 也 能 抑制 中 枢 神经 系统 中 Ach 的 正常 释放 ce。Shih 和 
Hanin2o] 报 道 ， 通 过 授 乳 而 铅 暴露 的 大 鼠 ， 其 大 脑 皮 层 、 海 马 回 、 
中 脑 、 纹 状 体 的 Ach 转换 率 下 降 35% ~54%. Bielarcayk 等 "发 
现 ， 铅 暴露 至 血 铅 水 平 约 0.965pmol/L 时 ， 中 隔 和 海马 回合 成 
Ach 必需 的 胆 碱 乙酰 化 酶 活力 下 降 30% ~40% 。 沈 晓 明 等 "2 的 研 
究 发 现 ， 铅 中 毒 小 鼠 模型 脑 内 游离 Ach 浓度 明显 下 降 ， 下 降 的 程 
度 与 小 鼠 在 迷宫 和 跳台 试验 中 的 学 习 记忆 的 损害 程度 成 比例 ， 提 
示 Ach 的 代谢 障碍 可 能 是 铅 毒 性 引起 学 习 记忆 损害 的 基础 之 一 。 
由 于 Ach 已 被 证 明 在 人 类 学 习 记 忆 过 程 中 关键 的 作用 号 , 故 上 述 
推断 是 有 理论 基础 的 。 

2. 对 7- 氨基 丁 酸 (gama-aminobutyric acid, GABA) 的 影响 

Minnema 等 0 的 研究 发 现 , 铅 能 抑制 大 脑 皮 层 神 经 末梢 在 安静 
和 刺激 状态 下 GABA 的 释放 。 由 于 GABA 是 抑制 性 的 神经 递 质 ， 
该 递 质 释放 和 功能 的 抑制 是 否 与 铅 中 毒 引 起 的 某 些 神经 兴奋 性 行 
为 有 关 是 值得 进一步 研究 的 课题 。 

3. 对 多 巴 胺 的 影响 “在 理论 上 来 说 , 多 巴 胺 递 质 系统 与 条 件 
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强化 反射 的 形成 和 学 习 记忆 行为 也 有 关系 55 。 该 递 质 系 统 也 受到 
铅 毒性 作用 的 影响 。 铬 主要 影响 突 触 前 膜 对 多 巴 胺 的 释放 [9 。 但 
是 ， 多巴胺 系统 功能 的 损害 是 否 是 铅 毒性 对 神经 发 育 影响 的 中 间 
环节 ， 目 前 还 不 十 分 清楚 。 

铅 对 神经 递 质 的 影响 有 两 个 特点 : 第 一 ， 铅 对 神经 递 质 的 作 
用 与 研究 的 部 位 有 关 。 如 铅 对 多 巴 胺 合成 和 含量 的 影响 在 中 脑 边 
缘 系统 表现 明显 ， 而 在 皮层 和 基底 节 无 此 作用 ; 铝 暴 露 大 鼠 GA- 
BA 功能 的 障碍 在 基底 节 和 小 脑 显得 突出 ; 铅 对 Ach 的 作用 在 皮 
层 和 海马 回 最 显著 。 第 二 ， 铅 对 许多 神经 递 质 的 作用 具有 双 时 相 
性 。 从 脑 组 织 中 分 离 得 到 的 神经 末梢 加 入 铝 处 理 后 ， 去 极 化 引起 
的 递 质 释放 立即 抑制 ， 但 在 数 分 钟 后 ， 可 见 到 自发 性 的 递 质 释 放 
过 程 ， 这 一 非 生理 的 过 程 可 能 与 中 枢 神经 系统 的 功能 紊乱 有 
关 529] 

(=) 铝 误 性 对 第 二 信使 代谢 的 影响 

神经 递 质 释放 后 作用 于 突 触 后 膜 ,可 通过 与 特殊 受 体 结合 , 引 
起 与 受 体 属 同一 个 蛋白 分 子 的 通道 性 结构 开放 ， 造 成 带电 离子 的 
跨 膜 转移 ， 引 起 突 触 后 细胞 发 生 电 变化 ， 完 成 信息 传递 。 也 有 一 
些 递 质 ， 与 特异 性 膜 受 体 结合 后 ， 通 过 存在 于 膜 结 构 中 的 信息 传 
递 系统 ， 导 致 膜 内 即 胞 浆 中 一 些 被 称 为 第 二 信使 的 物质 的 浓度 发 
生变 化 ， 从 而 引起 细胞 内 相应 的 生化 反应 发 生 相 应 的 变化 ， 实 现 
神经 递 质 对 神经 元 功能 的 调控 。 铅 能 影响 这 些 第 二 信使 的 代谢 和 
功能 。 

1. 环 一 磷 腺 藻 (cAMP) 第 二 信息 传递 系统 RS WL 
FE FYERA RUBLE, SEAR AE A HIS AY BE n IR A 3 — hE 
为 G- 蛋 白 的 物质 ,使 原来 结合 于 后 者 的 二 磷酸 鸟 苷 (GDP) 转变 
成 三 磷酸 鸟 昔 〈GTP) ，G- 和 蛋白 和 GTP 的 复合 物 能 活化 膜 的 胞 浆 
侧 的 腺 霸 酸 环 化 酶 的 活力 ， 其 作用 是 使 胞 浆 中 的 ATP 迅速 转化 
3 cAMP, cAMP 能 激活 蛋白 激酶 A, 进而 使 多 种 蛋白 质 , 包括 一 
些 酶 蛋白 发 生 磷 酸化 反应 ， 从 而 引起 神经 元 各 种 功能 的 改变 。 
cAMP 为 磷酸 二 酯 酶 分 解 。 生 成 cAMP 的 腺 苷 酸 环 化 酶 和 分 解 
cAMP 的 磷酸 二 酯 酶 活力 的 相互 平衡 ， 调 整 细胞 内 cAMP PR Gl 
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HU PER IERI EHD. AV RET ER E RA TERT TS 
Jj Rut m SERE Rn IR 7109 ,其 结果 是 细胞 内 cAMP 下 降 和 
借 白 似 酸 化 过 程 受 聘 ， 从 而 影响 神经 元 的 正常 功能 。 

2. BERRILAE AP) 和 二 酰 十 油 (DG) 第 二 信息 传递 系统 
FI cAMP 系统 - 样 . 递 质 和 突 触 后 膜 受 体 结合 后 通过 G- 蛋 白 的 作 
用 后 生成 GTP。G- 蛋 白 和 GTP 的 复合 物 能 激活 细胞 膜 中 的 男 一 
种 酶 一 一 磷 栈 酶 C， 后 者 使 膜 中 二 似 酸 册 醇 分 解 生成 2 种 第 二 信 
使 物质 , TP, 和 DG. IP; 使 细胞 内 储存 于 线粒体 和 内 质 网 内 的 钙 离 
子 大 量 释放 ， 钙 和 DG 一 起 激活 蛋白 激酶 C (protein kinase C, 
PKC), 从 而 触发 许多 种 作为 底 物 的 借 白 质 和 酶 类 磷酸 化 , 诱发 细 
胞 的 各 种 功能 改变 。 研究 发 现 , 铅 能 与 钙 竞争 和 PKC 结合 位 点 而 
使 其 激活 ,使 神经 细胞 活动 的 正常 调控 发 生 障碍 “ 。 铅 在 高 浓度 
时 也 能 直接 抑制 PKC 的 活力 ,但 这 样 高 的 浓度 在 活体 状态 下 并 无 
Scb d LOU 

3. 钙 离子 第 二 信息 传递 系统 RI CAMP 和 DG 等 一 样 , 细胞 
内 钙 离 子 作为 调控 细胞 功能 的 第 二 信使 已 经 得 到 广泛 的 承认 和 研 
究 553。 近 年 来 的 研究 发 现 ， 铅 也 能 影响 钙 离 子 作为 第 二 信使 对 细 
胞 功能 的 调控 作用 。 当 递 质 与 膜 受 体 结合 ;使 电压 依从 性 钙 通 道 
开放 ， 钙 离子 从 细胞 外 流向 细胞 内 。 当 细胞 内 钙 离子 浓度 从 1077 
M 上 升 到 107M at, 钙 调 蛋白 上 4 个 与 钙 结合 的 位 点 开放 , 形成 
钙 离 子 - 钙 调 蛋白 结合 体 ,这 一 过 程 可 活化 一 些 酶 ,如 磅 酸 二 酯 酶 ， 
后 者 可 水 解 cAMP 使 其 功能 终止 . 铅 干扰 这 一 过 程 中 一 个 环节 而 
影响 钙 的 调控 作用 。 第 一 ， 铅 能 占据 电压 依从 性 钙 通 道 ， 使 钙 内 
流 障碍 ;第 二 ， 铅 能 够 竞争 钙 与 钙 调 削 白 的 结合 位 点 ， 使 钙 不 能 
充分 与 钙 调 蛋白 结合 5 。 

(=) 铅 毒性 对 Na+-K+-ATP 酶 的 影响 

Na*-K*-ATP 酶 是 一 种 镶嵌 在 细胞 膜 脂 质 双 分 子 层 中 的 特 
球 蛋 白质 。 其 本 身 具 有 酶 的 活性 ， 可 以 分 解 ATP 使 之 释放 能 量 ， 
首 利 用 此 能 最 进行 钠 和 钾 的 主动 转运 ， 以 维持 细胞 内 的 高 钾 低 钠 
状态 。 细 胞 内 高 钾 是 许多 代谢 反应 进行 的 必需 条 件 ， 而 低 钠 的 状 
ASAT) FB LAKAZ. Na * -K^ -ATP foe ir BPE TED Mnt 
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个 感 ， 据 认为 其 功能 失调 是 铅 引 起 神经 毒性 的 主要 机 制 之 一 。 

研究 表明 ， 生 后 早期 的 铝 暴 露 能 引起 与 暴露 剂量 相应 的 视 网 
膜 细胞 Na *-K*-ATP 酶 活力 的 下 降 , 这 “变化 在 暴露 后 能 持续 相 
当 长 一 段 时 间 。 低 水 平 铅 暴露 能 使 其 活力 下 降 11%， 中 等 水 平 的 
铅 暴 露 使 其 活力 下 降 269% 。 铅 对 该 酶 的 半数 最 大 抑制 剂量 Tso 
(half-maximal inhibitory dose) 是 5. 21 x 10-"M， 此 剂量 换算 成 
血 铬 水 平 相当 于 0. 531pmol/LS3。 由 此 可 以 认为 铅 对 该 酶 的 抑制 
作用 在 很 低 暴 露水 平 即 已 存在 。 


三 、 铅 神经 毒性 的 生理 基础 


(一 ) 铅 毒性 对 电压 依从 性 钙 通道 的 影响 

神经 元 的 活动 还 受到 一 些 电压 依从 性 离子 通道 Cvoltage-sen- 
sitive ion channel, VSIC) 的 调节 。 VSIC 主旨 有 钠 通 道 、 锦 通 道 各 
钙 通道 三 类 。 钠 、 钾 通道 的 开放 和 关闭 主要 起 着 调节 跨 膜 电位 的 
作用 ， 从 而 影响 神经 元 的 膜 电 位 和 兴奋 性 。 电压 依从 性 钙 通道 
(voltage-sensitive calcium channel，VSCC)， 除 了 起 到 调节 膜 电 位 
的 作用 外 ， 其 主要 功用 在 于 调节 钙 内 流 而 调控 细胞 内 游离 钙 离 子 
的 浓度 ， 由 此 影响 神经 元 的 代谢 活动 。 研 究 表 明 ， Hou. mod 
道 的 作用 其 小 59， 仅 在 血 铅 水 平 很 高 时 方 有 意义 ， 但 铅 对 VSCC 
的 作用 在 毫 摩尔 级 的 低 水 平 铅 暴露 状况 FHER ET., 

铅 通 过 对 VSCC 的 抑制 影响 神经 元 的 许多 正常 活动 ， 如 神经 
递 质 的 释放 等 ， 因 此 是 铅 神 经 毒性 的 重要 环节 。 尽管 除 铅 以 外 ， 
Ca?*, 、Coz+ Gd** , La?* , Mg?*, Mn'^*, Ni?*, Zn?* S$ xj. VSCC 
Ai odi E RI E et rod d e JL Re i C OP P GU vt VSCC 
而 发 生 对 钙 转 运 的 抑制 作用 ， 这 种 作用 可 发 生 在 神经 系统 的 不 同 
部 位 。 铅 抑制 突 触 末梢 的 钙 内 流 ， 铅 也 能 抑制 突 触 小 体 对 钙 离 子 
的 摄取 (这 是 去 极 化 所 必需 的 )， 这 些 作用 的 共同 后 果 是 正常 的 神 
经 无 电 活 动 和 神经 传导 受到 人 破坏 。Evans AUR DIED. ROM 
vscc 的 抑制 作用 只 是 部 分 地 能 够 道 转 ， Vt grt fcx it od 
就 水 久 失 活 ， 这 可 能 能 够 解释 为 何 临床 our ge sung gut pee iE 
Jg RE ERE AE AS np o 
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(二 ) 铅 毒性 对 神经 电 生 理 影响 的 动物 模型 研究 

钠 对 神经 电 生 理 的 影响 除了 上 述 对 单个 细胞 的 研究 外 ， 也 有 
在 软体 动物 研究 的 报道 。 软体 动物 饮用 0. 5uM 含 铅 饮 用 水 6 一 10 
周 后 ， 其 神经 元 的 电 活动 受到 影响 ， 具 体 的 电 生理 变化 随 神经 元 
类 型 的 不 同 而 不 同 。 总 的 来 说 ， 神 经 元 自发 性 放电 率 降低 569。 对 
动物 模型 的 研究 还 发 现 ， 铅 影响 听觉 和 视 党 诱发 电位 ， 对 听觉 和 
视觉 通路 中 自 外 周到 中 枢 的 多 个 环节 有 抑制 作用 5 。Fox 等 co 和 
Winheke 等 Go] 先后 在 大 鼠 实 验 中 发 现 铅 暴露 者 视觉 诱发 电位 的 
潜伏 期 延长 、 振 幅 下 降 。Lilienthal 等 在 猴子 身上 得 到 同样 的 实 
验 结果 。 在 外 周 神经 系统 ， 较 高 水 平 的 铅 暴露 降低 神经 的 传导 束 
RGN $ 


、 有 关 铅 神经 毒性 机 制 的 新 发 现 


(一 ) 铅 的 神经 毒性 和 神经 细胞 粘 附 分 子 
神经 细胞 粘 附 分 子 (neural cell adhesion molecules, NCAM) 是 
一 个 有 3 个 多 肽 组 成 的 复合 体 , 参与 神经 系统 发 育 如 突 触 形成 、 
神经 纤维 的 入 生 等 ) 的 调控 。 唾液 酸 的 含量 决定 NCAM 对 神经 细 
胞 发 育 的 调控 能 力 。 出 生 以 后 , 大 脑 组 织 中 的 NCAM 逐渐 由 富 含 
唾液 酸 的 胎儿 型 向 唾液 酸 含量 少 的 成 人 型 转变 。 研 究 发 现 ， 慢 性 
低 水 平 铅 暴露 能 延缓 这 一 转变 过 程 ， 使 得 脑 组 织 中 各 成 分 的 发 育 
不 能 同步 化 ， 从 而 导致 神经 系统 的 结构 异常 。 据 认为 ， 这 种 变化 
在 血 铅 在 0. 965pmol/L ERER E“. 
(=) 铅 的 神经 毒性 和 N- 甲 基 -d 天 门 冬 气 酸 受 体 复合 物 
N- 甲 基 -d 天 门 冬 氨 酸 (N-methyl-d-aspartate, NMDA) 受 体 
复合 物 是 中 枢 神经 系统 中 存在 的 一 种 兴奋 性 氨基 酸 受 体 ， 已 被 证 
明 与 神经 细胞 的 发 育 和 认 知 能 力 的 发 展 有 关 5%21。 最 近 的 研究 发 
现 ， 在 很 低 的 暴露 水 平 下 ， 铝 即 能 对 这 一 系统 产生 影响 9。 
(=) 铅 的 神经 毒性 和 自身 免疫 功能 素 乱 
研究 发 现 ， 某 些 重金 属 的 神经 毒性 作用 与 一 些 中 枢 神 经 系统 
自身 免疫 性 疾病 (如 多 发 性 硬化 、Alzheimer“s 病 等 的 发 病 有 关 。 
在 这 些 疾病 的 某 -阶段 ， 会 出 现 抗 自身 神经 系统 中 某 些 蛋 白 的 搞 
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体 。 由 寺 馆 既 能 影响 神经 系统 ， 也 能 影响 免疫 系统 ， 有 人 提出 抗 
神经 蛋白 站 身 抗体 的 形成 可 能 与 铅 神经 毒性 有 关 的 假设 。 初 步 的 
研究 表明 ， 铅 暴露 的 某 一 时 期 ， 小 鼠 体内 确实 能 产生 抗 自 身 骨 着 
基质 蛋白 (myelin basic protein, MBP) 抗体 和 神经 胶 质 纤维 酸 蛋 
白 (glial fibrillary acidic protein, GFAP) 抗体 , 这 些 自 身 抗体 是 否 
与 神经 毒性 有 关 ， 尚 待 进一步 研究 5 。 


第 二 节 铝 对 血液 系统 的 影响 


血液 系统 是 铅 毒性 作用 的 重要 葛 系 统 ， 是 铅 中 毒 临床 和 研究 
中 认识 最 早 、 研 究 最 多 的 系统 之 一 。 铅 和 贫血 的 关系 早 在 1831 年 
由 Laennec 548 149, 19 世纪 90 年 代 , Garrod“ All Stockvis 发 
现 当 铝 中 毒 引起 贫血 时 ， 尿 中 啉 分 泌 明 显 增加 ， 估 计 铅 可 能 通过 
干扰 中 啉 代谢 而 致 贫血 ,1899 年 ,Behrend 在 铝 中 毒 病人 血液 中 发 
现 点 彩 红细胞 。 Garrod 于 1900 年 提出 , 尿 中 啉 增多 是 由 于 血红 蛋 
白 破碎 引起 的 。 这 一 观点 直到 本 世纪 30 年 代 Watson 和 Rimington 
的 研究 发 现 铅 中 毒 时 存在 血红 蛋白 合成 障碍 时 才 得 以 纠正 5 。 
1932 年 ，Hijmans v. d. Bergh 等 (9 发现 铝 中 毒 时 血液 中 游离 原 叶 
啉 上 升 .1957 年 Gajods 提议 常规 检测 红细胞 游离 原 中 啉 (erythro- 
cyte protoporphyrin, EP) 作为 发 现 潜在 铅 中 毒 的 方法 Ce-。 至 1965 
年 , -氨基 -Y- 酮 戊 酸 脱 氢 酶 (aminolevulinic acid dehydratase, AL- 
AD) 被 Bonsignore 等 用 来 作为 诊断 铝 中 毒 的 示 标 。1985 年 EP 
作为 第 查 儿 童 铝 中 毒 的 方法 被 采纳 。 


一 、 铅 对 血红 素 合成 的 影响 


血红 素 合成 过 程 见 图 4-2。 在 这 个 过 程 中 ，o- 氨 基 -7- 酮 成 酸 
(aminolevulinic acid, ALA) 合成 酶 是 限 速 酶 和 主要 调节 酶 。 当 血 
红 素 浓度 升 高 时 , 此 酶 可 受到 抑制 , 使 血红 素 的 生化 合成 量 下 降 。 

铅 对 血红 素 合成 的 影响 主要 发 生 在 两 个 环节 : 抑制 ALAD 和 
铁 络 合 酶 。 

铅 对 ALAD 的 影响 是 铅 影 响 血红 素 合成 的 关键 因素 。 许多 研 
究 提示 , 血 铅 水 平 与 ALAD 活性 旦 密切 的 负 相 关中 。 血 铅 水 平 
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图 4-2 铅 对 血红 素 生化 合成 过 程 的 影响 

越 高 ，ALAD 的 测定 方法 越 精 确 ， 两 者 之 间 的 相关 性 越 好 。 该 酶 
的 活力 尚 受到 酒精 251、 锌 559 和 一 氧化 碳 52? 的 干扰 , 但 铅 仍 是 最 强 
有 力 的 影响 因素 。 由 于 铅 和 ALAD 之 间 的 肯定 关系 和 ALAD W 
定 方 法 的 标准 化 ,ALAD 的 活力 常 被 用 作为 反映 铅 中 毒 或 铝 暴 露 
的 重要 实验 室 示 标 。 氏 与 ALAD 的 关系 在 血 铅 水 平 不 高 时 也 存 
在 ， 因 而 ，ALAD 反映 铅 暴露 的 状况 不 但 是 准确 的 ， 而 且 是 灵敏 
的 。 

铅 对 铁 络 合 酶 的 折 制 使 得 原 中 啉 K 与 铁 络 合成 血红 素 的 过 程 
受阻 。 在 体外 ， 铝 对 铁 络 合 酶 的 抑制 作用 发 生 在 铅 浓度 107 IM— 
10-sM 时 ， 故 此 认为 该 酶 反映 铬 毒性 的 敏感 度 不 如 ALAD, 

血红 素 合 成 过 程 中 的 其 他 酶 也 受到 铅 的 直接 或 间接 的 影响 。 
如 ， 铝 可 能 抑制 尿 原 中 啉 原 脱 凌 酶 ， 使 尿 原 中 啉 原 转变 成 类 原 
趾 啉 原 下 的 过 程 受 阻 5 。 凑 原 叶 啉 诛 氧 化 脱羧 酶 的 活力 也 受到 欠 
的 直接 抑制 59。 铅 对 血红 素 合成 过 程 中 另 PEA ALA 合成 酶 
的 作用 却 相 反 。 铬 能 增加 该 酶 的 活性 ， 据 认为 这 是 由 于 铅 阻 断 了 
血红 素 合 成 ， 而 血红 素 合 成 下 降 反 过 来 间接 刺激 ALA 73 
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力 增加 5 。 
二 、 铅 对 血红 素 合 成 影响 的 后 果 


从 图 4 一 2 中 可 以 看 出 , 铅 对 血红 素 合成 的 直接 后 果 是 多 方面 
的 ,除了 血红 蛋白 下 降 造成 贫血 外 , 还 造成 体内 ALA 和 原 叶 啉 的 
堆积 。 

(一 ) 贫血 

血红 素 和 珠 蛋 白 结 合 形成 血红 蛋白 。 铅 中 毒 时 由 于 血红 素 合 
成 受阻 ， 使 血红 蛋白 水 平 下 降 引 起 贫血 。 铅 中 毒 与 贫血 的 因果 关 
系 十 分 肯定 ， 尽 管 有 个 别 以 成 人 为 研究 对 象 的 研究 未 能 证 实 血 欠 
水 平和 血红 蛋白 水 平 间 的 负 相关 关系 ， 但 研究 者 认为 这 是 血红 蛋 
白 对 血 铅 增高 的 反应 不 够 特异 、 不 够 灵敏 的 缘故 5 ,在 儿科 的 一 
些 研究 发 现 ， 随 着 血 铅 水 平 的 上 升 ， 血 红 蛋 白 逐 渐 下 降 '%]。 一 般 
认为 , 当 血 铅 水 平 上 升 到 1. 207 一 1. 448pmol/L 时 , 血红 蛋白 下 降 
到 贫血 的 水 平 ， 血 铅 水 平 为 1. 930— 2. 172kmol/L 可 能 开始 出 现 
贫血 的 症状 3。 但 在 成 人 血 铅 水 平 约 要 在 1. 930 一 3. 378pmol/L 
间 方 才 出 现 贫血 。 

+ 中 毒 引起 的 贫血 主要 因为 血红 蛋白 合成 丰 足 ， 因 此 贫血 是 
小 细胞 低 色素 性 的 。 除 血红 蛋白 合成 障碍 外 ， 下 列 因 素 也 参与 贫 
血 发 生 的 病理 生理 机 制 。 

1. 铬 影响 珠 蛋白 的 合成 ”研究 发 现 , 铅 可 明显 抑制 珠 蛋 白 合 
成 [5 , 特别 是 e 珠 蛋白 链 的 合成 , 使 " 珠 蛋白 链 和 及 珠 蛋白 链 的 合 
成 不 同步 上 0。 铬 的 这 种 作用 可 能 在 较 低 血 铅 水 平时 已 存在 。 

2. 铅 促进 红细胞 溶血 、 破 坏 ”这 使 得 红细胞 的 平均 寿命 缩 
短 ,研究 发 现 , 血 铅 水 平和 红细胞 寿命 间 有 良好 的 负 相关 关系 , 相 
关系 数 达 0. 6。 铅 毒性 所 致 的 溶血 能 被 抗 氧化 物 阻 断 , 提示 铅 的 这 
种 作用 可 能 和 红细胞 膜 的 过 氧化 作用 有 关 '*]。 铅 毒性 致 红细胞 寿 
命 缩短 还 与 红细胞 膜 Na+-K+-ATP 酶 活力 抑制 有 关 。 该 酶 功能 失 
调 时 ， 红 细胞 内 的 钠 大 量 涨 留 ， 易 使 红细胞 水 肿 破裂 ， 机 械 脆 性 
Hm. E Ti. KA, 
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或 是 结果 。 如 果 是 结果 的 话 ， 此 也 可 能 是 引起 贫血 的 机 制 之 一 。 

(=) 神经 毒性 作用 

由 于 铅 对 ALAD 的 抑制 , ALA 在 体内 大 量 堆积 , 其 可 对 神经 
系统 产生 直接 的 毒性 作用 , 并 可 能 由 于 其 结构 与 GABA 相似 , 而 
干扰 中 枢 神 经 系统 递 质 的 正常 作用 5 。 

(三 ) EP 升 高 

” 铝 对 铁 络 合 酶 的 抑制 使 大 量 EP 堆积 于 红细胞 内 , 铅 毒性 大 ， 

酶 活力 抑制 越 多 ，EP 水 平 也 越 高 。 因 此 ， 测 定 EP 或 锌 中 啉 用 以 
反映 铅 毒 性 状况 已 得 到 肯定 ， 由 于 其 测定 方法 快速 、 简 便 、 廉 价 ， 
曾 被 作为 儿童 铅 中 毒 第 查 的 首选 示 标 。 但 由 于 红细胞 的 自然 寿命 
为 120 天 左右 ,因此 EP 的 状况 一 般 只 能 反映 近期 的 铅 暴 露 状况 。 
此 外 ,由 于 EP 受到 缺 铁 因素 的 干扰 (在 缺 铁 状 态 时 明显 升 高 ) , 使 
得 在 缺 铁 性 贫血 发 病 率 甚 高 的 发 展 中 国家 和 地 区 ， 利 用 EP fid 
儿童 铅 中 毒 的 可 能 性 变 得 复杂 。 同 时 , 近年 认为 EP 对 血 铅 水 平 在 
0. 483 一 1. 207umol/L 时 对 铅 毒 性 的 反应 不 够 灵敏 ,其 在 儿童 铅 中 
毒 筛 查 中 的 作用 受到 质疑 ， 但 其 在 临床 铅 中 毒 诊 断 方面 的 应 用 价 
值 仍然 得 到 重视 [5 


三 、 铅 引起 的 血液 系统 其 他 改变 


(一 ) 出 现 点 彩 红细胞 

铅 中 毒 动物 模型 和 临床 铅 中 毒 病例 外 周 血液 检查 中 ， 可 见 到 
点 彩 红细胞 , 这 是 由 核糖 体 、 线粒体 碎片 在 红细胞 内 堆积 而 成 。 在 
mue -5-BrtEEEBERICE (Or ERA, 点 彩 细胞 尤为 易 见 [e (LR 
得 指出 的 是 ， 点 彩 红细胞 并 不 出 现在 所 有 的 铝 中 毒 病例 ， 也 并 非 
只 在 铝 中 毒 时 才 出 现 点 彩 红细胞 ， 它 在 溶血 性 贫血 、 白 血 病 、 酒 
精 中 毒 时 也 能 出 现 ,所 以 点 彩 红细胞 对 铅 中 毒 的 诊断 意义 很 有 限 。 

(二 ) 葡萄 糖 -6- 磷 酸 脱氧 酶 〈G-6-PD) 活力 下 降 

铝 能 抑制 G-6-PD， 使 其 活性 下 降 。 另 一 方面 ，G-6-PD 活力 
低下 的 病人 对 铅 毒 性 的 易 感性 也 增高 3。 目前 对 此 尚 无 具体 、 深 
入 的 研究 报道 。 
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(=) 谷 胱 苷 肽 的 代谢 异常 

正常 红细胞 中 谷 胱 苷 肽 水 平 0. 4 一 0. 5mol/molHb ， 之 所 以 能 
在 红细胞 内 维持 较 高 浓度 的 谷 胱 背 肽 主要 是 谷 胱 虞 肽 合成 酶 的 作 
用 。 许 多 研究 提示 ， 铅 中 毒 时 组 织 和 血液 中 还 原 性 谷 胱 背 肽 含量 
EFO, 3X5 Howard 等 发 现 的 铅 中 毒 时 谷 胱 并 肽 还 原 酶 活力 增 
加 相 吻 合 cs 。 据 研究 , 血 铅 和 还 原 性 谷 胱 苷 肽 旦 良好 的 剂量 -效应 
关系 , 相关 系数 在 0. 59, 这 种 作用 在 血 铅 水 平 1. 448pmol/L 以 上 
时 存在 5 d 

铅 除了 对 红细胞 产生 上 述 毒 性 作用 外 ， 还 对 白细胞 功能 〈 特 
别 是 巨 鸣 细 胞 功能 ) 产生 影响 ， 详 见 第 四 章 第 五 节 。 


第 三 节 铅 对 泌尿 系统 的 影响 


早 在 约 100 年 前 ， 法 国医 生 Charcoth 和 Gombault 即 已 经 发 
现 铅 对 肾脏 的 毒性 作用 。 当 时 发 现 ， 铅 毒性 作用 主要 累及 肾 小 管 
上 皮 细 胞 ， 在 毒性 的 晚期 则 使 肾 整体 萎缩 变 硬 ， 遂 将 其 命名 为 铅 
毒性 引起 的 肾 上 皮 硬化 症 (epithelial cirrhosis)5C] 。1911 年 出 版 的 
有 关 铅 中 毒 的 一 书 中 ，Oliver 指出 , 铅 在 参与 血液 循环 的 过 程 中 ， 
会 对 肝 和 肾脏 产生 病理 损害 ， 间 质 性 肾炎 和 固 缩 肾 是 慢性 铝 中 毒 
时 肾脏 的 主要 病理 变化 ""”]。 

肾脏 不 但 是 铅 毒性 的 重要 轰 器 官 ， 还 是 参与 铅 代谢 的 重要 器 
官 。 近 几 十 年 来 ， 对 铅 的 肾脏 毒性 和 铅 代 谢 的 研究 已 经 有 了 长 足 
的 进展 。 现 已 明确 ， 铅 对 肾脏 的 毒性 作用 是 一 个 隐匿 而 渐进 的 病 
理 过程 。 这 一 过 程 发 展 到 一 定 阶段 就 不 再 可 道 。 虽 然 对 早期 可 逆 
性 肾 毒性 的 病理 生理 已 有 一 定 认 识 ， 但 目前 临床 上 沿用 的 肾 功能 
检查 方法 , 无 一 能 对 可 逆 阶 段 的 肾 毒 性 作用 提出 早期 诊断 " 。 而 
这 正 是 临床 医生 关心 的 热点 ， 也 是 今后 研究 工作 的 方向 。 


一 、 肾 对 铅 的 排泄 作用 


机 体 中 的 铅 通 过 肾脏 和 消化 道 排出 体外 。 肾 脏 通 过 两 条 途径 
实施 对 铅 的 排泄 肾 小 球 滤 过 和 肾 小 管 分 泌 。 两 条 通道 在 铅 排泄 
过 程 中 所 起 作用 的 相对 重要 性 尚 不 清楚 ， 可 能 与 铅 暴 韦 水 平 、 年 
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要 暴露 源 、 血 铅 水 平 并 不 大 高 时 ， 肾 小 球 滤 过 排泄 可 能 是 铅 代 谢 
的 主要 形式 。 但 因为 测定 血浆 铅 〈 可 滤 过 铬 ) HAWE, IH 
左 晴 脏 的 清除 率 不 能 正确 评定 。Campbell 等 假设 5%% 的 血 铅 为 
可 滤 过 铅 ， 测 定 40 例 成 人 的 血 铅 清除 率 平均 为 2. 08ml/min 
(1. 44 一 7. 92ml/min) 。 研 究 还 发 现 ， 铅 在 肾脏 的 清除 率 与 肾 功 能 
无 明显 关系 ， 但 与 血 钢水 平 有 明显 负 相关 。Vostal 等 "的 研究 发 
M, 铝 在 肾 小 管 的 分 泌 通 过 管 周 毛细 血管 将 铅 从 血液 池 中 排 入 性 
小 管 腔 。 这 一 过 程 是 个 被 动 扩散 的 过 程 。 肾 小 管 小 错 的 量 到 决 
与 血液 池 - 肾 小 管 管 腔 中 铅 的 浓度 梯度 和 肾 小 球 滤 过 铅 的 多 少 。 浓 
度 梯度 越 大 ， 祖 小 球 滤 过 铅 越 少 ， 肾 小 管 泌 铅 越 多 。 用 大 进行 的 
动物 试验 表明 ,动物 处 于 代谢 性 酸 中 毒 时 , 肾 小 管 泌 铅 / 肾 小 球 滤 
铅 之 比 下 降 ; 当 处 于 代谢 性 碱 中 毒 时 ， 肾 小 管 泌 铅 / 肾 小 球 滤 铅 之 
比 升 高 "7 。 


二 、 铅 对 肾脏 的 毒性 作用 


铅 对 肾 及 的 毒性 作用 分 为 急性 和 慢性 两 个 时 期 。 
(一 ) 急性 毒性 作用 
在 铅 毒 性 作用 的 急性 期 ， 肾 脏 功 能 和 形态 的 改变 局 限于 近 曲 
小 管 ， 表 现 为 需 耗 能 的 肾 小 管 转运 功能 障碍 ， 因 此 而 出 现 氨基 酸 
尿 、 糖尿 等 . 功能 障碍 是 由 于 线粒体 呼吸 和 磷酸 化 过 程 受阻 所 致 。 
在 急性 期 无论 是 功能 或 形态 改变 ， 均 可 在 驱 铅 治疗 后 得 到 北 
PRUSI 
(1) 核 内 包涵 体形 成 : BE E A A IE UE 
中 毒 的 主要 病理 学 特征 之 一。 包涵 体形 成 常 发 生 于 近 曲 小 管 的 上 
皮 细胞 , 在 低 倍 镜 下 呈 大 小 不 等 的 致密 、 WE, IRAR. H 
Ziehl-Neelsen's 染色 技术 ， 可 与 病毒 包 涌 体 区 别 开 来 。 在 电镜 下 ， 
包涵 体 有 黎 密 的 核心 和 诛 纤 维 外 层 组 成 3 。 
核 内 包涵 体形 成 是 机 体 对 血 钠 升 高 的 一 种 病理 反应 。 这 种 久 
应 发 年 于 肾脏 和 肝脏 ， 也 见于 展 组 织 的 修筑 细胞、 了 驴 组 织 的 ”PE 
二 





氏 细胞 (Schwann's cell) 和 星 形 胶 质 细 胞 。 包涵 体 的 成 分 是 铅 - 蛋 
白质 复合 体 。 沉积 于 肾脏 的 铅 多 数 存在 于 核 内 包涵 体内 。 因 此, 当 
体内 铅 负 荷 增高 时 ， 细 胞 核 内 的 铝 含量 明显 增高 ， 而 线粒体 内 的 
铝 往往 增高 不 多 "” 。 与 铅 结合 的 蛋白 质 是 -种 非 组 蛋白 性 酸性 蛋 
白 ， 富 含 谷 氨 酸 、 天 门 冬 氨 酸 和 甘氨酸 。 包 涵 体 内 和 蛋白质 的 来 源 
尚 不 完全 清楚 , Shelton 等 5 的 研究 发 现 , 这 是 一 种 仅 出 现在 核 内 
包涵 体内 的 蛋白 质 , 分 子 量 约 32 000, 等 电 点 约 6. 3。 这 种 蛋白 质 
在 不 遭受 铝 暴 露 的 肾脏 和 肝脏 内 并 不 存在 。 体 内 和 体外 实验 均 证 
明 ， 一 旦 该 蛋白 质 合成 途径 被 阻 断 ， 包 涵 体 即 不 能 形成 1。 

核 内 包涵 体形 成 的 机 制 和 过 程 尚 不 完全 清楚 。 一 般 认 为 ， 当 
机 体 处 于 高 铅 负荷 状态 时 ， 血 液 池 中 的 铅 可 通过 肾 小 管 周围 毛细 
血管 向 肾 小 管 管 及 转运 , 在 这 一 过 程 中 , 部 分 铅 可 进入 细胞 浆 内 ， 
与 特异 性 蛋白 质 结合 ， 然 后 通过 折 膜 四 陷 而 进入 细胞 核 。 将 铅 直 
接 加 入 肾 小 管 上 皮 细 胞 的 培养 基 中 ，4 小 时 后 在 细胞 桨 中 出 现 包 
涵 体 , 24 小 时 后 在 细胞 核 中 出 现 包 涵 体 [3。 这 一 实验 证 实 了 上 述 
关于 核 包 涵 体 形成 过 程 的 推测 。 

(2) 线粒体 的 变化 : 线粒体 是 铅 毒 性 作用 在 细胞 内 的 重要 报 
细胞 器 。 在 铅 对 肾脏 细胞 功能 的 损害 中 起 着 重要 作用 "3。 铅 中 毒 
病人 近 端 肾 小 管 上 皮 细 胞 线粒体 表现 为 形态 和 功能 的 异常 。 对 铅 
中 毒 病人 的 尸检 时 ， 肾 脏 病 理 检 查 发 现 线粒体 肿胀 、 赌 变形 。 在 
动物 模型 的 研究 中 ， 也 发 现 类 似 变化 。 从 铅 中毒 大 鼠 肾 脏 中 分 离 
得 到 的 线粒体 ， 有 呼吸 和 磷酸 化 功能 的 障碍 m3。 由 于 肾 小 管 细 胞 
线粒体 功能 受 损 ， 造 成 其 细胞 功能 受 损 ， 从 而 导致 肾 小 管 物质 排 
泄 和 重 吸收 功能 的 受 损 。 因 此 ， 这 是 临床 上 出 现 氨基 酸 尿 、 糖 尿 
和 高 尿 磷 的 细胞 学 基础 。 

(3) 其 他 细胞 器 的 变化 : 铅 中 毒 时 还 可 对 其 他 一 些 细胞 器 产 
"ko - 些 影响 ， 只 是 其 病 理 形态 和 荔 能 的 改变 不 如 线粒体 明显 。 

深 酶 体 是 未 毒性 作用 的 主要 划 细 胞 器 ,但 在 急性 铅 中毒 时 ,可 
肿胀 增 大 至 8 一 10zm， 上 其 中 可 有 较 多 铅 沉 积 ， 从 而 在 细胞 浆 中 形 
成 形态 不 规则 的 含 错 凝 公物 。 

铅 毒 性 还 使 位 二 近 昌 小管 细 胞 外 去 上 出 状 缘 的 Y- 谷 氨 酸 转 
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小 管 毒性 作用 早期 敏感 示 标 ， 但 至 今 尚 无 深入 的 人 体 研究 支持 。 

2. 功能 的 改变 “如 前 所 述 ， 由 于 肾 小 管 物质 转运 功能 的 受 
损 ， 可 出 现 肾 小 管 对 一 些 物质 的 重 吸 收 障碍 ， 出 现 氨基 酸 尿 、 糖 
尿 等 。 除 此 之 外 ， 铅 中 毒 引起 肾 毒性 的 早期 ， 还 可 能 引起 以 下 一 
些 功能 障碍 。 

CD 维生素 Dy 合成 障碍 : 食物 中 或 经 紫外 线 照射 往生 的 维 
ER D: 在 肝脏 羟 化 为 25- 羟 维生素 D: 后 , 需 继续 在 肾脏 羟 化 , 成 
为 1, 25- 二 郑 维 生 素 Dy 后 方 能 发 挥 其 生理 作用 。 肾脏 功能 受 铅 毒 
性 作用 危害 时 ， 肾 脏 的 对 25- 羟 维生素 D 的 羟 化 作用 障碍 。 以 往 
认为 ， 这 项 肾脏 功能 的 损害 要 到 血 铅 水 平 超过 2. 896kmol/L 时 方 
才 出 现 9]。 以 后 的 研究 证 明 , 在 血 铅 水 平 达 1. 448pmol/L 左右 时 ， 
1，25- 二 羟 维 生 素 D; 生成 即 受 到 抑制 。 这 一 功能 在 驱 铅 治疗 后 即 
能 恢复 ， 并 使 血液 中 1，25- 二 羟 维生素 Ds 水 平 很 快 回 复 正 
常 c6 。 

2) 肾 性 高 血压 : 铅 中 毒 时 能 引起 血压 增高 ， 其 病理 生理 机 
制 多 种 多 样 详 见 第 四 章 第 四 节 )。 其 中 , 铝 中 毒 时 肾 素 代谢 异常 
是 其 主要 机 制 之 一 。 Sandstead 等 "J 对 9 名 从 事 铅 作业 劳动 、 血 销 
和 尿 铅 均 升 高 的 亚 临 床 性 铅 中 毒 患 者 的 研究 表明 ,其 血浆 肾 素 、 醋 
固 酮 水 平 较 正常 为 高 ， 但 给 予 速 尿 和 5 天 低 钠 饮食 后 不 再 继续 升 
高 ， 作 者 认为 铅 中 毒 是 导致 肾 素 -血管 紧张 素 -醛固酮 系统 调控 作 
用 失调 的 原因 .Mouw 等 给 犬 静脉 注射 酯 酸 铅 ,1 小 时 后 发 现 血 
浆 肾 素 活 力 下 降 ， 但 在 2.5~4 小 时 后 ， 血 浆 肾 素 活力 明显 上 升 。 
Goldman 等 9 研究 发 现 ， 在 静脉 注射 醋酸 铅 后 ， 血 桨 中 血管 紧张 
素 工 水 平 并 不 升 高 。 笔 者 认为 ， 这 提示 血浆 肾 素 活力 增高 是 由 于 
肝脏 不 能 代谢 血浆 中 肾 素 所 致 

(=) 慢性 毒性 作用 

在 急性 铝 暴露 基础 上 ， 持 续 暴露 于 铅 污染 环境 ， 可 对 肾脏 功 
能 产生 慢性 损害 。 铅 对 肾脏 的 慢性 毒性 作用 有 与 急性 期 不 同 的 形 
态 和 功能 方面 的 特点 , 两 者 的 区 别 见 表 4-1。 急性 毒性 向 慢性 毒性 
的 发 展 是 一 个 缓慢 、 渐 进 的 过 程 ， 目 前 尚 无 单一 示 标 能 区 别 铅 对 
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肾脏 的 毒性 作用 是 处 于 急性 期 还 是 慢性 期 。 
表 4-1 急性 与 慢性 铝 性 肾 毒 性 作用 的 区 别 





a ou 慢 性 
病变 部 位 | 主要 病变 在 近 曲 小 管 , 晚 | 肾 小 管 和 肾 小 球 
期 可 累及 肾 小 球 


形态 特征 |1， 核 内 包涵 体形 成 BETTE RA EAC, NEER, 
2. 线粒体 、 溶 酶 体 肿胀 | 小 管 上 皮 细胞 萎缩 或 /和 增生 ， 核 
内 包涵 体 稀 玖 或 缺 如 


功能 改变 | 氨基 酸 尿 、 糖 尿 、 高 尿 磷 ,| 肾 小 球 滤 过 率 降低 、 氮 质 血 症 ,在 
小 便 排 钠 和 尿酸 下 降 。 | 急性 期 向 慢性 期 过 渡 时 , 肾 小 管 功 
能 障碍 。 至 后 期 , 随 着 肾 小 球 功能 
的 丧失 , 肾 小 管 功能 异常 显得 不 突 
出 。 
nur |T% 不 可 逆 

慢性 期 铅 对 肾脏 的 毒性 作用 可 能 常 伴 有 痛风 5 ,也 有 人 认为 
痛风 仅仅 是 慢性 铝 中 毒性 肾病 的 并 发 症 , Emmerson 认为 , 约 50% 
的 慢性 铅 中 毒性 肾病 患者 同时 有 痛风 C] 。 

无 论 是 动物 实验 还 是 肾病 理 活检 研究 均 发 现 ， 慢 性 铝 性 肾病 
时 近 曲 小 管 上 皮 细胞 增生 、 巨 细胞 变 ， 继 续 发 展 容易 恶变 成 为 肾 
腺 癌 。 以 大 鼠 为 对 象 的 动物 实验 发 现 慢性 铅 性 肾病 与 肾脏 恶性 肿 
瘤 间 的 密切 关系 中, 在 临床 研究 中 也 有 类 似 结果 报道 [和 5。 但 是 ， 
慢性 铅 性 肾病 演化 成 恶性 肿瘤 的 模型 未 能 在 犬 和 免 上 得 到 复 
fiU, 








第 四 节 ” 铝 对 心血 管 系统 的 影响 


有 关 铅 对 心血 管 系统 影响 的 研究 涉及 尚 不 很 多 。 有 文献 报道 

机 体 铅 负 荷 与 心血 管 疾病 的 发 病 有 关 。 铅 对 心脏 本 身 的 毒性 作用 

尚 难 定论 ， 但 有 研究 发 现 因 铝 中 毒 死亡 的 小 儿 尸 检 发 现 有 心肌 变 

性 。 动 物 实验 表明 ， 给 铅 大 鼠 的 心肌 呈 弥 漫 性 退行 性 变 、 收 缩 力 

下 降 、 蛋 白 磷 酸化 和 高 能 磷酸 化 过 程 受 损 "5。 最 近 研究 发 现 ， 铅 
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ff HE e He | RE D> RES P-R 间 期 延长 ,两 者 存在 一 定 的 剂量 -效应 
关系 。 血 铅 水 平 在 1. 448umol/L 以 上 者 , 心电图 P-R 问 期 延长 的 
发 生 率 明显 高 于 血 铅 水 平 在 0. 965pmol/L 以 下 者 59。 

铅 与 高 血压 关系 的 研究 是 该 领域 中 研究 的 重点 。 鉴 于 高 血 庄 
对 人 类 健康 的 危害 性 ， 铅 毒性 作用 在 高 血压 发 病 过 程 中 的 作用 也 
日 益 受 人 重视 。 日 前 的 研究 证 明 ， 不 但 高 水 平 铅 暴露 与 高 血压 有 
关 ， 低 水 平 的 铝 暴露 也 能 导致 血压 的 轻 度 升 高 。 


一 、 铅 与 高 血压 关系 的 动物 实验 研究 


在 动物 模型 的 研究 方面 ，80 年 代 初 的 研究 发 现 ,大 鼠 在 血 铬 
水 平 达 1. 930pmol/L 时 ， 其 收缩 压 显 著 高 于 血 铅 较 低 的 对 照 
AEN, 对 肾上腺 素 能 刺激 的 缩 血管 效应 增强 "1。Revis 等 9 报道 ， 
实验 久子 经 铅 暴露 后 血压 升 高 ， 补 钙 后 降低 ， 疑 及 铅 的 升 血压 作 
用 与 钙 代 谢 有 关 。80 年 代 后 期 ，Boscolo 等 中 研究 4 组 不 同 血 铅 
水 平 的 小 鼠 ， 每 组 10 只 ,平均 血 铅 水 平分 别 为 0. 188pmol/L、 
0. 357pmol/L, 0. 555pmol/L 和 0. 806umol/L, 结果 发 现 随 着 血 铅 
水 平 增加 ,收缩 压 不 断 上 升 , 血 铝 值 和 血压 间 呈现 一 明显 的 剂量 一 
效应 关系 。90 年 代 仍 有 研究 证 实 上 述 研究 结果 "2 ~?59， 但 也 有 研 
究 得 出 阴性 结果 52 。 

在 离 体 的 体外 研究 方面 ，Webb 等 "发现 铅 暴露 大 鼠 血 管 平 
滑 肌 细胞 对 a- 肾上腺 素 能 刺激 的 收缩 反应 增强 ,此 和 前 已 述 及 动 
物 模型 的 研究 结果 相符 。 此 外 , 平滑 肌 细 胞 在 收缩 后 达到 50% 最 
大 松弛 状态 所 需 的 时 间 也 延长 .在 离 体 动 防 段 灌注 实验 中 发 现 , 铬 
能 增强 去 甲 最 上 腺 素 的 缩 血管 反应 5"91。 Piccinini H A E] eryk BE 
的 灌注 液 灌注 离 体 肠 动 脉 ， 发 现 动脉 平滑 肌 收 缩 程度 与 灌注 液 氏 
浓度 成 正比 。 | 


二 、 铅 暴露 引起 高 血压 的 临床 和 流行 病 学 


许多 临床 流行 病 学 研究 探讨 了 铅 与 高 血 计 的 关系 ， 根据 研究 

对 象 的 不 同 ， 有 的 研究 以 职业 性 铅 暴露 工人 为 对 象 ， 有 的 是 针对 

总 体 人 群 的 研究 。 多 数 研究 是 回顾 性 的 ， 近 年 来 也 有 前 瞻 性 研究 
So 








报道 。 虽 然 目 前 的 研究 中 仅 有 少数 涉及 婴 幼 儿 的 报道 ， 但 所 有 这 
些 研 究 对 说 明 铅 对 心血 管 系统 的 危害 仍 有 意义 。 

Khera 等 ae 比较 研究 了 38 例 心血 管 疾病 病人 和 48 例 非 心 
血管 疾病 病人 ， 发 现 前 者 的 血 铅 和 24 小 时 尿 铅 明显 高 于 后 者 。 
Kirkby 等 co 比较 56 名 治 炼 厂 的 铅 作业 工人 , 并 根据 年 龄 、 性别、 
体重 、 身 高 、SES, 烟 酒 嗜好 等 配对 设立 对 照 组 , 两 组 血 铝 水 平分 
HY 2.461zmol/L 和 0.531pmol/L; 铝 作业 工人 的 心电图 异常 为 
20% ,对 照 组 为 6%; 前 组 收缩 压 均值 较 后 组 高 0. 667kPa。Moreau 
等 J 和 Orssaud 等 5 在 法 国 研 究 了 431 名 职业 性 铅 暴露 工人 。 
在 控制 了 年 龄 、 烟 酒 嗜好 和 体重 因素 后 ， 发 现 血 铅 值 与 收缩 压 和 
舒张 压 间 均 具有 统计 学 意义 的 正 相 关 。Kromhout 等 "3 在 荷兰 对 
152 名 血 铅 均值 在 0. 869umol/L 的 老年 人 的 研究 也 发 现 ， 血 铅 与 
血压 之 间 存在 统计 学 意义 的 正 相 关 。Pocock 等 "中 在 英国 研究 
7371 名 血 铅 均值 水 平 在 0.724pmolL 以 上 的 成 年 男子 ,发 现 血 铅 
与 收缩 压 、 舒 张 压 间 均 存在 着 有 意义 的 相关 。 在 澳大利亚 ,Elwood 
等 9 也 发 现 了 血 铅 和 血压 之 间 的 正 相 关 关 系 ,但 未 达到 有 统计 学 
意义 的 水 平 。 美 国 旧金山 的 研究 525 发 现 血 铅 与 舒张 压 的 关系 在 掺 
杂 因素 控制 后 依然 存在 。 美国 波士顿 的 研究 中 发 现 , 脐带 血 铅 水 
平 不 但 与 妊娠 期 高 血压 有 关 ， 也 与 分 娩 时 血压 呈正 相关 。 即使 是 
血 铅 水 平 在 0 一 0. 483pmol/L 间 , 这 种 关系 也 存在 ,Pirkle 等 057] 根 
据 NHANES I 时 对 9900 鲍 的 调查 资料 , 用 多 元 回归 的 统计 方法 
进行 分 析 ， 结 果 发 现 ， 血 铅 值 和 收缩 压 及 舒张 压 之 间 均 存在 微弱 
的 、 但 有 统计 学 意义 的 相关 ， 相 关 性 在 血 铝 水 平 仅 0. 483pmol/L 
时 已 经 存在 ， 即 使 在 控制 了 年 龄 、 血 红 蛋 白 、 烟 酒 嗜好 和 其 他 变 
量 后 ， 仍 有 统计 学 意义 。 

然而 , Grandjean 等 oa 的 研究 提示 , 在 单 因素 分 析 时 ， 血 铅 与 
血压 的 关系 确实 存在 ， 但 在 考虑 了 挨 杂 因素 的 作用 后 ， 统 计 学 总 
义 不 复 存 在 。 

Schwartz 等 用 统计 学 的 方法 , 综合 了 所 有 上 述 流 和 了 病 学 研 
完结 果 , 扒 算出 血 名 水 下 站 0.483pmol/I 下 降 到 O. 241 pmol/L. fi 
使 男性 成 人 的 舒张 斥 下 际 O. 133kPa， 女 性 舒张 压 FIR 0. 080kPa; 

c 





对 收缩 压 的 作用 略 大 于 对 舒张 压 的 作用 。 

目前 有 2 项 关于 儿童 的 研究 报道 。Selbst 等 "在 美国 费城 研 
究 149 名 1~10 岁 血 铅 水 平 在 0. 338 一 3. 378kmolL 的 儿童 ,发 现 
血 铅 水 平 与 舒张 压 间 存在 正 相 关 ， 但 未 达到 统计 学 意义 。 而 血 铅 
水 平 与 收缩 压 则 旦 有 统计 学 意义 的 负 相 关 。Hu 3807734 50 年 以 前 
曾 被 诊断 为 儿童 铅 中 毒 的 病人 进行 随访 研究 ,以 研究 对 象 的 年 龄 、 
性 别 和 居住 地 区 配对 设立 对 照 组 ， 发 现 以 前 曾 患 儿童 铅 中毒 的 人 
群 在 50 年 后 , 发 展 为 高 血压 的 危险 性 比 对 照 组 高 出 7 倍 , 提示 儿 
童 铅 负 荷 过 高 对 高 血压 的 发 生 有 远 期 影响 。 


三 、 铅 暴露 引起 高 血压 的 机 制 


关于 铝 暴露 引起 高 血压 的 机 制 ,研究 涉及 的 有 以 下 几 个 方面 。 
(一 ) 细胞 内 外 钙 平 衡 的 破坏 
细胞 内 外 适当 的 钙 分 布 是 平滑 肌 收 缩 和 舒张 的 重要 物质 基 
础 。 许多 实验 证 明 , HES RAAB AT HRA, n 
离子 是 平滑 肌 收缩 的 细胞 信使 之 一 。 增 加 细胞 内 钙 离 子 能 使 血管 
平滑 肌 的 紧张 性 和 张力 增加 0%” ， 容 易 引 起 高 血压 。 
(二 ) 细胞 内 外 钠 转 运 机 制 的 障碍 
Na+-K+-ATP 酶 含有 一 个 琉 基 , 铝 能 与 之 结合 ,抑制 该 酶 活 
力 , 使 细胞 内 钠 不 能 转运 而 致 钠 满 留 "25, 钠 满 留 是 高 血压 形成 的 
重要 病理 生理 基础 之 一 。 
(三 ) 交感 神经 兴奋 性 增加 
铝 毒 性 能 增加 交感 神经 的 兴奋 性 ， 其 重要 的 实验 依据 是 铅 中 
毒 儿 童 尿 儿 茶 酚 胺 的 分 泌 增 加 0 ,交感 神经 的 兴奋 使 缩 血 管 反应 
增强 。 
(Qu) 肾 素 -血管 紧张 素 工 -醛固酮 系统 活力 增强 
如 第 四 章 第 三 节 中 述 及 , 铅 毒 性 作用 使 肾脏 分 泌 肾 素 增 加 , 肾 
素 -血管 紧张 素 工 -醛固酮 系统 活力 增强 , 使 缩 血管 反应 增强 、 水 钠 
WB. 
(A) 内 皮 因子 的 作用 
最 近 ,Khalil-Manesh 等 9 的 研究 发 现 , 铅 毒 性 作用 通过 增加 





缩 血 管 体 液 物质 内 皮 素 -3 (Endothelins 3) 和 减低 舒 血管 体液 物质 
内 皮 细 胞 源 性 舒张 因子 Cendothelium-derived relaxing factor, E- 
DRF) 的 作用 ， 导 致 高 血压 。 


第 五 节 铝 对 免疫 功能 的 影响 


许多 微量 元 素 是 维持 机 体 生 理 功能 ,包括 免疫 机 能 必需 的 ,但 
也 有 一 些 元 素 具 有 免疫 毒性 作用 ， 其 中 的 一 些 仅 在 大 剂量 时 抑制 
免疫 机 能 ， 如 锌 、 铜 、 钴 ， 另 一 些 则 在 小 剂量 时 即 危及 免疫 ， 如 
By, KOO, GE DEEZ, 10mg/L 的 铅 虽 不 足以 引起 一 般 健康 
危害 ， 但 已 能 损害 免疫 功能 2 。 


一 、 铅 对 宿主 抵抗 力 的 影响 


铝 能 使 宿主 对 内 毒素 的 易 感性 增高 ， 抵 抗力 下 降 。 给 鸡 静 肪 
注射 28mg/L 的 醋酸 铅 ， 可 使 鸡 对 内 毒素 的 易 感性 增加 1000 倍 。 
单 剂 静脉 注射 Smg 醋酸 铅 使 大 鼠 对 埃 希 氏 大 肠 杆 菌 内 毒素 的 易 
感性 增加 10 万 倍 。 同 时 注射 伤寒 沙门 氏 杆 蓝 内 毒素 和 栈 酸 铅 的 小 
鼠 死 亡 率 远 高 于 仅 注射 内 毒素 的 小 忌 c2 。 

铝 也 能 削弱 机 体 对 病原 《如 细菌 、 病 毒 等 ) 的 抵抗 力 。 每 日 
腹腔 注射 硝酸 铅 100 一 250pgl 个 月 后 , 接种 半数 致死 量 (LDs) 的 
伤寒 沙门 杆菌 的 大 鼠 ， 其 死亡 率 明显 高 于 接种 同 量 细菌 但 未 经 铅 
暴露 的 大 鼠 的 死亡 率 。 在 整个 为 期 30 天 的 铝 暴露 过 程 中 , 铅 暴露 
大 鼠 未 有 任何 铅 中 毒 的 表现 ， 说 明 暴露 水 平 并 不 太 高 "” 。Cook 
等 0 以 大 肠 杆菌 作为 致 病原 ， 也 得 到 同样 的 结论 。 铅 也 能 使 机 体 
对 病毒 的 易 感性 增高 。Gainern”" 将 CD-1 小 鼠 通过 饮水 暴露 于 
0. 01M 和 0. 05M 的 铅 溶液 中 ,14 天 后 接种 脑 炎 病毒 , 发 现 其 死亡 
率 明 显 高 于 仅 给 病毒 接种 而 未 经 铅 暴露 小 鼠 的 死亡 率 ， 且 铅 暴露 
量 和 死亡 率 星 明确 的 剂量 -效应 关系 。Exon 等 "5 进行 的 另 一 研究 
通过 饮水 将 小 鼠 暴 露 与 13、130、1300、2600mg/L HHT» 10 
周 后 , 小 鼠 接 种 LDso 的 脑 炎 病 毒 ， 结果 表明 在 铅 暴露 组 有 85% 的 
小 鼠 死 户 ， 未 经 铅 暴露 的 小 鼠 则 只 有 50% 死 亡 。 
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Koller?" 70 年 代 初 发 现 ， 铅 暴露 家 免 经 狂犬 病 病毒 刺激 
后 ， 产 生 的 抗体 滴 度 较 未 经 铅 暴露 的 对 照 组 低 9 倍 。 以 后 的 实验 
表明 , 大 鼠 口服 10mg/L 醋酸 铅 10 天 后 , 用 牛 血清 蛋白 进行 刺激 
后 产生 的 抗体 滴 度 降低 52。 但 也 有 研究 得 出 阴性 结果 ,认为 铅 暴 
露 并 不 影响 抗原 刺激 时 产生 的 抗体 滴 度 5529 。 据 认为 , 实验 结果 
的 不 同 与 动物 种 系 、 铅 暴露 剂量 、 铅 暴露 途径 、 铅 暴露 时 间 和 抗 
原 种 类 有 关 027 。 

铅 降低 抗体 滴 度 的 原因 有 以 下 一 些 方面 ， 

l. 抗体 合成 减少 ”经 口服 暴露 于 13、137 和 1375mg/L 铅 8 
EHAR, HPE IgM 抗体 的 脾 淋 巴 细胞 数量 均 不 同 程度 降 
Wo 降低 程度 与 暴露 剂量 旦 良好 剂量 -效应 关系 0 。Luster 40 
的 另 一 研究 通过 将 孕 大 鼠 暴 露 与 25 一 50mg/L 醋酸 铅 ， 幼 鼠 在 离 
乳 后 暴露 同 样 剂量 的 铝 一 段 时 间 后 ， 发 现 脾 淋 巴 细 胞 数量 明显 下 
降 。 

2. 免疫 细胞 记忆 功能 丧失 ”机体 初 次 接触 某 一 特定 抗原 , 发 
生 初 发 性 免疫 反应 , 产生 IgG, 继而 IgM. 在 数 周 、 数 月 或 数 年 后 
再 接触 同一 抗原 , 产生 续 发 性 免疫 反应 , 此 时 产生 的 抗体 (以 IgG 
AE) 维持 的 滴 度 较 高 ， 对 抗原 的 亲和力 也 较 强 。 抗 原 特异 性 免 
疫 记 忆 细 胞 的 存在 是 产生 续 发 性 免疫 反应 的 基础 ,但 研究 发 现 ,每 
日 暴露 于 1300mg/L 铅 的 小 鼠 在 10 周 后 , 免疫 细胞 的 记忆 能 力 明 
显 减 弱 ， 甚 至 消失 ， 因 而 导致 严重 的 体液 免疫 损伤 02 。 

3.B 淋巴 细胞 表面 受 体 减 少 ”所 有 B 细胞 均 具 有 抗原 特异 的 
表面 免疫 球 蛋白 (Sig). 此 作为 一 种 特异 性 表面 受 体 , 只 能 识别 抗 
原 上 面 单个 抗原 决定 能 ， 并 与 之 相互 作用 ， 在 适当 条 件 下 ， 抗 原 
与 此 种 受 体 的 相互 作用 可 使 B 细胞 活化 ， 从 而 导致 增生 、 分 化 成 
产生 抗体 的 浆 细 胞 .B 淋巴 细胞 表面 另 有 补体 受 体 ,此 在 B 细胞 对 
抗原 的 免疫 应 答 中 起 重要 作用 。 研 究 发 现 ， 铝 暴露 小 鼠 脾 淋巴 细 
胞 表面 的 抗原 和 补体 结合 位 点 明显 减少 ， 此 可 能 也 与 铅 紧 路 引起 
VUE MU GEI 
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三 、 铅 对 细胞 驳 疫 的 影响 


铅 能 够 影响 与 细胞 免疫 有 关 的 几 个 方面 。 

1. 迟 发 型 超 敏 反应 ” 迟 发 再 超 敏 反应 是 机 体 对 部 分 细菌 和 大 
ROMAN ELMER. THERM, RAMA DAMA BOR AUS 
超 敏 反应 ， 使 机 体 对 某 些 慢性 感染 的 易 感性 增高 "*"。 

2， 淋 巴 细胞 转化 ” 铅 暴露 大 鼠 淋巴 细胞 对 刀 豆 蛋白 A Fit 
物 血 凝 素 的 促 转化 作用 反应 降低 0"*。 

3. 淋巴 因子 ”无 论 是 体内 或 体外 研究 均 发 现 , HEAR BR IE AY 
响 干 拢 素 的 产生 29 。 但 最 近 的 研究 发 现 , 淋巴 细胞 暴露 于 10mg/ 
L 的 铅 能 明显 降低 IL-2 活力 , 使 其 对 辅助 性 T 细胞 、 抑制 性 工 细 
胞 、 细 胞 毒性 细胞 和 自然 杀伤 细胞 的 免疫 调控 能 力 都 大 大 下 
降 。 据 认为 ， 此 可 能 是 铅 的 免疫 毒性 作用 的 重要 机 制 之 一 "2 。 
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1972 442, Trejo 等 0 中 首先 发 现 , 静脉 注射 铅 能 降低 肝脏 枯 否 
(Kupffer) 细胞 的 吞噬 能 力 , 同时 机 体 对 血管 内 脂 质 和 胶体 碳 的 清 
除 能 力 受 损 ， 据 认为 ， 后 者 也 是 由 于 肝脏 巨星 细胞 乔 叭 能 力 下 降 
的 结果 。 以 后 ，Kerkvliet 等 99 发 现 ， 铅 暴露 10 周 后 能 使 小 鼠 腹 
腔 巨 哈 细 胞 数量 和 知 哈 能 力 均 明 显 下 降 。 错 还 能 抑制 游 走 抑制 因 
F (MIF) 的 产生 ， 并 使 MIF 对 巨 鸣 细 胞 游 走 能 力 的 抑制 作用 下 
降 ae ,在 大 鼠 肺 泡 巨 呼 细胞 的 培养 基 中 加 入 一 定量 的 铅 能 影响 巨 
只 细胞 的 氧化 代谢 作用 :3299。Kowolenko 等 0511988 年 研究 认为 ， 
铅 主要 是 抑制 巨 噬 细 胞 提 呈 抗原 的 能 力 ， 而 并 不 影响 其 吞 只 作 用 
和 产生 IL-1 的 作用 。 

五 、 铬 与 肿瘤 

铅 的 致癌 和 致 突变 的 作用 在 近 几 十 年 才 有 研究 。 动 物 实 验 表 
明 ,大刀 处 于 铅 暴 儿 环境 18 个 月 后 ,81% 将 发 生 肿 净 *2。 错 的 数 
六 作 用 的 实验 依据 还 有 : 铬 增强 Rauscher (Lgs AX 7] BUT C 
ARIS 给 仓 忌 气管 内 灌注 氧化 错 和 区 并 毕 , 促使 发 生 肺癌 和 
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WAR, 但 两 者 单一 应 用 时 均 无 致癌 作用 9*"1; 醋酸 铅 促进 NN 一 乙 
酰胺 的 致 明 肉 瘤 的 作用 ,使 潜伏 期 缩短 ,动物 的 带 瘤 率 从 70% 增 
到 100%, 且 增 加 每 一 动物 带 瘤 的 数量 9 二; 铅 促进 Moloney 肉瘤 
病毒 所 致 肿瘤 的 生长 3。 据 认为 , 由 于 铅 能 抑制 机 体 几乎 所 有 的 
免疫 机 制 ， 此 可 能 是 致癌 和 致 畸变 作用 的 免疫 学 基础 。 


六 、 铅 对 忱 疫 机 能 影响 的 人 体 研究 


尽管 动物 实验 提示 铅 具有 明确 的 免疫 毒性 作用 ， 但 至 今 为 止 
涉及 人 体 的 研究 尚 不 多 ， 且 结果 也 各 异 。 

Reigart 等 0 研究 12 名 EP 增高 、 血 铅 水 平 超过 1. 930pmol/ 
L 的 学 龄 儿童 ,并 以 7 名 铅 负荷 并 不 增高 的 同龄 儿童 作为 对 照 , 结 
果 发 现 ， 两 组 儿童 补体 水 平 、 免 疫 球 蛋 白水 平和 对 破 伤风 内 毒素 
的 免疫 记忆 功能 均 无 差别 .但 另 一 研究 发 现 ， 铅 负荷 增高 儿童 感 
染 志 贺 菌 后 腹泻 的 病程 较 对 照 组 儿童 延长 0 。 血 铅 在 1. 013 一 
4.102kmol/L 的 铅 作业 工人 每 年 流感 病毒 感染 的 机 会 也 较 普通 人 
群 为 高 ， 同 一 研究 还 发 现 ， 在 呼吸 道 和 消化 道 局 部 免疫 中 起 重要 
作用 的 分 泌 型 免疫 球 蛋 白 A(SIgA) ,在 血 铅 水 平 超过 2. 510pmol/ 
L 时 的 分 刻 受 到 抑制 5 。 但 所 有 这 些 结果 均 有 待 于 进一步 流行 病 
学 研究 的 支持 。 


第 六 节 铝 对 内 分 泌 系 统 的 影响 


机 体 铅 负荷 的 增高 还 可 对 某 些 激素 的 代谢 产生 影响 ， 这 些 作 
用 可 能 是 铅 引 起 儿童 体格 生长 落后 和 高 血压 等 的 基础 。 


一 、 铅 对 1，25- 二 羟 维生素 D; 代 谢 的 影响 


1980 年 ，Rosen 等 0 发 现 , 在 血 铅 水 平 0. 579 一 5. 791pmol/ 

LL 之 间 ， 血 铅 水 平和 血清 维生素 D; 的 活性 形式 ，1，25- 二 羟 维 生 

X D; 的 水 平 呈 明 显 的 负 相关 。 血 铅 水 平 在 1. 448kmolL 以 上 和 

1. 448umol/L 以 下 两 组 血 铅 和 1, 25- — X64 ^E 3€ D: 回 归 曲 线 的 斜 

率 相仿 , 证 明 铅 对 该 激素 代谢 的 影响 可 能 在 血 铅 水 平 在 

1.448kmolL 以 上 或 至 少 在 1. 448kmol/L 这 -水 平 上 已 经 存在 。 
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血 铅 过 高 引起 的 1，25- 二 羟 维生素 D; 水 平 下 降 和 代谢 性 骨 病 、 尿 
毒 症 和 甲状 旁 腺 功能 低下 的 情况 相似 cs。 铅 中 毒 儿童 的 1, 25- 二 
RER DD; 水 平 在 驱 铅 治疗 后 即 能 恢复 ,在 25- 羟 维生素 DNE 
驱 铅 治疗 前 后 没有 变化 。 这 提示 ， 铅 可 能 是 通过 肾脏 线粒体 细胞 
色素 P-450、1- 羟 化 酶 而 发 挥 毒性 作用 的 5。 动物 实验 研究 也 证 
实 了 类 似 的 发 现 ， 口 服 铬 暴露 的 大 鼠 ， 血 浆 中 1，25- 二 卷 维生素 
D: 浓 度 降 低 559。 给 鸡 进行 口服 铅 暴露 , 发 现 肾脏 合成 1,， 25-— 
维生素 D; 障 碍 ， 血 清 中 激素 浓度 降低 ， 其 下 降 的 程度 和 铅 暴 露 的 
程度 密切 相关 5059 。 

迄今 了 解 的 1，25- 二 羟 维生素 DRE WH 4-2。 因 此 ， 铅 毒 
性 作用 引起 的 活性 维生素 D: 的 代谢 障碍 , 可 以 继 发 引起 机 体 广泛 
的 功能 障碍 5s9 。 

表 4-2 维生素 D:, 的 功能 


RAR eal 功 能 

骨 成 骨 细胞 调节 胞 浆 钙 离 子 浓度 , 骨 组 织 的 重建 
WEGE BERAR 矿物 质 吸收 

ARO 腺 细胞 ER 

甲状 旁 腺 ”甲状 旁 腺 细胞 Li RR 

RERE 。 垂体 细胞 


调节 胞 浆 钙 离 子 浓度 ， 沁 乳 素 合成 
心脏 心肌 细胞 钙 摄 取 

皮肤 成 纤维 细胞 、 上 皮 细 胞 CGMO 产生 

肾脏 EE E Li Ui 

骨骼 肌 — 肌 母 细胞 钙 摄 取 

胰腺 人 细胞 胰岛 素 分 泥 

多 种 组 织 ERAT FREH 
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续 表 





RAR UU 功 能 
多 种 组 织 淋巴 细胞 调节 细胞 增殖 与 分 化 
HL-60 骨 角 白血病 细胞 
ROS 骨肉 瘤 细胞 
单 核 细胞 
上 皮 细 胞 
其 他 多 种 肿瘤 细胞 株 
多 种 组 织 多 种 细胞 细胞 分 裂 
细胞 间 信 息 传递 ， 
细胞 骨架 的 形成 ， 
神经 递 质 释 放 ， 
血小板 释放 反应 ， 
各 种 内 分 泌 和 外 分 泌 活动 


铅 毒 性 所 致 的 活性 维生素 D: 的 代谢 障碍 , 除了 引起 上 述 一 系 
列 的 功能 改变 外 ， 反 过 来 还 影响 铅 的 代谢 。 铅 中 毒 时 每 日 钙 摄 入 
量 的 下 降 ， 加 上 维生素 D; 刺 激 形成 的 钙 结合 蛋白 合成 的 减少 , 使 
铅 与 钙 在 胃 肠 道 吸收 的 竞争 中 , 铅 处 于 明显 的 优势 505。 此 外 ， H 
中 毒 时 1, 25- 二 卷 维生素 Ds 下 降 使 得 血液 中 游离 钙 浓 度 下 降 , 这 
使 得 骨 质 脱 钙 ， 而 在 钙 从 骨 化 组 织 向 血液 池 转 移 的 过 程 中 ， 铅 也 
随 之 会 从 骨 组 织 向 血液 池 移 动 Gs] 。Rosen 等 5 所 进行 的 离 体 实 
验 中 也 发 现 ， 当 培养 基 中 钙 离子 浓度 降低 时 ， 培 养 的 骨 组 织 中 的 
会 从 骨 组 织 向 培养 基 移 动 。 


二 、 铅 对 肾 素 的 影响 


大 鼠 自生 后 5 周 始 暴露 于 500mg/L 含 铅 溶液 4 一 5 月 后 ， 可 
以 使 血浆 肾 素 浓度 、 肾 素 活 力 和 肾脏 肾 素 浓度 均 升 高 50% 左 
右 05"0。 由 于 肾脏 肾 素 浓度 往往 能 反映 肾脏 分 泌 的 肾 素 的 能 力 ， 
因此 ， 肾 脏 肾 素 浓 度 的 增加 提示 血浆 肾 素 浓度 和 活力 的 增加 可 能 
是 野 脏 分 泌 肾 素 增加 的 结果 ， 可 能 并 不 象 以 前 推测 的 那样 ， 是 由 

ee 





于 血浆 中 代谢 速度 减 慢 所 致 "1。 有 研究 测定 铅 暴 露 时 血浆 中 肾 素 
的 清除 率 , 并 没有 发 现 清除 率 和 血 铝 水 平 之 间 的 任何 联系 "5 , 这 
也 支持 铅 影响 肾脏 肾 素 分 泌 的 说 法 。 

但 人 体 的 研究 结果 相当 不 一 致 。 除 了 少数 研究 发 现 铅 暴露 能 
使 血浆 肾 素 水 平 少 许 增高 外 D93 ,多 数 研究 均 未 发 现 铅 暴露 和 肾 素 
水 平 之 间 的 任何 联系 。 

如 果 存 在 铅 对 肾 素 分 沁 的 刺激 作用 ， 可 能 和 铬 中 毒 引起 的 高 
If BARRO, 


三 、 铅 对 生长 激素 和 甲状 腺 素 的 影响 


Huseman 等 6 研究 12 例 血 铅 水 平 在 1.979 一 3. 475pmol/L 
的 铝 中 毒 、 且 身材 矮小 的 儿童 , 以 L- 多 巴 进行 生长 激素 释放 试验 ， 
并 测定 胰岛 素 样 生长 因子 1, 然后 进行 驱 铝 治疗 。 治疗 后 血 铅 水 平 
BE O~1. 593pmol/L， 生 长 速率 从 治疗 前 的 5. 8cem/ 年 上 升 到 
11. 0em/ 年 。 在 铅 中 毒 治疗 前 , 患 儿 生 长 激素 分 泌 反 应 明显 低 于 治 
疗 后 和 正常 人 群 。 胰 岛 素 样 生长 因子 工 也 与 血 铝 水 平 呈 明 确 负 相 
关 。 研 究 者 认为 ， 铅 毒性 作用 可 能 能 够 影响 生长 激素 的 分 泌 ， 此 
也 可 能 是 铅 中 毒 儿童 身材 矮小 的 主要 原因 。 

早年 有 研究 发 现 ， 狼 毒性 作用 能 影响 促 甲状 腺 素 (TSH) 对 
促 甲状 腺 素 释放 激素 (TRH) 的 反应 5C5， 血 铅 水 平 0. 917 一 
3. 475kmol/L 时 能 产生 这 样 的 作用 。 另 一 对 血 铅 水 平 在 1. 448 一 
2. 896pmolL 的 铅 作 业 工人 的 研究 ， 也 得 出 类 似 结论 "5。 

铅 对 生长 激素 和 甲状 腺 素 的 抑制 作用 可 能 与 铝 对 机 体 生 长 的 
抑制 作用 有 关 。 





参考 文献 


1 Center for Disease Control. Preventing Lead Poisoning in Young Children. 
Atlanta: Center for Disease Control , 1991.51—64 
2 Weitzman M. Lead poisoning. In; American Academy of Pediatrics. Gen- 
eral Pediatric Review for the Subspecialist. Chicargo: AAP, 1995. 215 — 
223 
on ae 





10 


11 


12 


13 


14 


15 


16 


Scheuhammer AM, et al. The regional distribution of lead in normal rat 
brain. Neurotoxicology, 1982, 3 + 85 

Silbergeld E K. Neurological perspective on lead toxicity. In; Needleman 
H L. ed. Human Lead Exposure. Boca Raton; CRC Press, 1991.89—103 
Norton S. Toxic responses of the centeral nervous system. In; Amdur M, 
Doull J and Claassen C D. eds. Casarett and Doulls Toxicology. New 
York; Pergamon Press, 1985. 359—386 

Pounds J G, Rosen, J F. Cellular Ca homeostasis and Camediated cell pro- 
cesses as critical targets for toxicant action; Conceptual and methodological 
pitfalls. Toxicol App! Pharmacol, 1988, 94 : 331—341 

Sundstrom R, et al. Myelin basic protein in brains of rats with low dose 
lead encephalopathy. Arch Toxicol, 1987, 59: 341 
Michaelson I A. An appraisal of rodent studies on the behavioral toxicity of 
lead; the role of nutritional status. In: Singhal R and Thomas J. eds. 
Lead Toxicity. Baltimore: Urban and Schwarzenberg, 1980. 302— 365 
Stephens M C C, et al. Development of glycolipids and gangliosides in 
leadtreated neonatal rats. Toxicol Lett, 1981, 7 : 373 

Olsen L, et al. Some toxic effects of lead, other metals and antibacterial 
agents on the nervous system; Animal experiment models. Acta Neurol 
Scand, 1984. Suppl 100 + 70 

沈 晓 明 ,等 . 儿童 铅 中 毒 研究 进展 .国外 医学 儿科 学 分 册 ，1995，22 : 
57 

Bradbury M W B, et al. Permeability of the blood 一 brain barrier to lead. 
Neurotoxicology, 1993, 14 : 131 

Toews A D, et al. Experimental lead encephalopathy in the suckling rats: 
Concentration of lead in children fractions enriched in brain capillaries. 
Brain Res, 1978, 147 : 131 

Gebhart A M, et al. Use of an in vitro system to study the effects of lead 
on astrocyte-endothelial cell interactions: A model for studying toxic in- 
jury to the blood — brain barrier. Toxicol Appl Pharmacol, 1988, 94 : 
191 

Goldstein G W. Endothelial cell — astrocyte interactions; a model of the 
blood— brain barrier. Ann NY Acad Sci, 1988, 529: 31 

Petit TL. Develpmentzl effects of lead: Its mechanism in intellectual 


=. 86° 





17 


18 


19 


20 


21 


22 


23 


24 


25 


26 


27 


functioning and neual plasticity. Neurotoxicology, 1986, 7 : 483 
Kostial K, et al. Lead ions and synaptic transmission in the superior cer- 
vical ganglion of the cat. Br J Pharmacol, 1957, 12 : 219 

Alfano D P, et al. Postnatal lead exposure and the cholinergic system. 
Physiol Behav, 1985, 34 : 449 

Winder C, et al. Lead neurotoxicity: A review of the biochemical, neuro- 
chemical and drug induced behavioral evidence. Prog Neurobiol, 1981, 22 
' 59 

Shih T M and Hanin I. Effects of chronic lead exposure on levels of 
acetylcholine and choline and on acetyl choline turnover rate in rat brain 
areas in vivo. Psychopharmacology, 1978, 58 : 263 

Bielarczyk H, et al. Perinatal low-level lead exposure and the septo-hip- 
pocampal cholinergic system: Selective reduction of muscarinic receptors 
and cholineacetyl — transferase in the rat septum. Brain Res, 1994,643 : 
211 

沈 晓 明 ， 等. 铁 剂 和 维生素 C 对 铅 所 致 幼 鼠 学 习 记 忆 能 力 损害 的 预防 
性 保护 作用 . 中 国 公共 卫生 杂志 ,1993，9 : 296 

Cory 一 Slechta D A，Relationships between lead 一 induced learning im- 
pairments and changes in dopaminergic, cholinergic, and glutamatergic 
neurotransmitter system functions. Annu Rev Pharmacol Toxicol, 1995, 
35 : 391 

Minnema DJ, et al. Differential effects of inorganic lead and D-aminole- 
vulinic acid vitro on synaptosomal G-aminobutyric acid release. Toxicol 
Appl Pharmacol, 1986, 86:1 

Wolterink G, et al. Relative roles of ventral striatal D1 and D2 dopamine 
receptors in responding with conditioned reinforcement. Psychopharma- 
cology, 1993, 110 : 355 

Minnema D J, et al. Effect of in vitro inorganic lead on dopamine release 
from superfused rat striatal synapto somes. Toxicol Appl Pharmacol, 
1986, 84: 400 

Cohn J, et al. Assessment of the role of dopamine systems in lead — in- 
duced learning impairments using a repeated acquisition and performance 
baseline. Neurotoxicology, 1994, 15 : 913 

Nathanson J A, et al. Lead induced inhibition of adenylate cyclase. Na- 


— §7 — 


29 


30 


31 


32 


33 


34 


35 


36 


38 


39 


40 


Al 


42 


ture, 1975, 255 : 419 
Goldstein G W, et al. Lead — activates calmodulin sensitive processes. 
Life Sci, 1983, 33 : 1001 
Goldstein G W. Evidence that lead acts as a calcium substitute in second 
messenger metabolism. Neurotoxi cology. 1993, 14 : 97 
Goering P L. Lead — protein interactions as a basis for lead toxicity. Neu- 
rotoxicity, 1993, 14 : 45 
Pounds J G. Effect of lead intoxication on calcium homeostasis and calci- 
um-— mediated cell function; A review. Neurotoxicology, 1984, 5 + 295 
Fox D A. Visual and auditory system altenations following developmental 
or adult lead exposure: A critical review. In: Needleman HL. Human 
Lead Exposure. Roca Raton: CRC Press, 1991. 105—123 
Evans M L, et al. Lead blocks calcium currents of cultured dorsal root 
ganglion cells. Neurosci Lett, 1991, 129 : 103 
Audesirk G, et al. Electrophysiology of lead intoxication; Effect on 
VSIC. Neurotoxicology, 1993, 14: 137 
Audesirk G. Effects of lead exposure or the physiology of neurons. Prog 
Neurobiol, 1985, 24 + 199 
Seppalainen A M. Neurophysiological approaches to the detection of early 
neurotoxicity in humans. CRC Crit Rev Toxicol, 1988, 18: 245 
Fox D A, et al. Acute and chronic effects of neonatal lead exposure on 
development of the visual evoked response in rats. Appl Pharmacol, 
1977, 40 : 449 
Winneke G. Modification of visual evoked potentials in rats after longterm 
blood lead elevation. Act Neurol Sup (Praha), 1979, 4 : 282 
Lilienthal H, et al. Neurobehavioral and electrophysiological effects of lead 
in rats and monkeys. In: Smith MA, Grant LD. eds. Lead Exposure and 
Children Development. London: Kluwer Academic Publish, 1989. 
414—426 
Gegan C M. Neural cell adhesion molecules, neuronal development and 
lead toxicity. Neurotoxicology, 1993, 14: 69 
Guilarte T R, et al. Biochemical evidence of an interaction of lead the zinc 
allosteric sites of the NMDA receptor complex: Effects of neuronal devel- 
opment. Neurotoxicology, 1995. 16 : 63 

eec piss 





43 


44 


45 


46 


47 


48 


49 


50 


51 


52 


53 


54 


55 


56 


57 


Alkondon M, et al. Selective blockade of NMDA activated channel cur- 

rents may be implicated in learning deficits caused by lead. FEBS Lett, 
1990, 261 : 124 

Waterman S J, et al. Lead alters the immunogenicity of two neural pro- 

teins; A potential mechanism for the progression of lead. induced neuro- 

toxicity. Environ Health Perspect, 1994, 102 : 1052 

Chisolm J J. Distrubances in the biosynthesis of heme in lead poisoning. J 

Pediatr, 1964, 64 : 174 

Garrod AE. The occurrence and detection of hematopor phrin in the na- 

ture. J Physiol, 1892, 13 + 598 

Stockvis B J. Zur pathogenese der hamatoporphyrinurie. Z Klin Med, 
1895, 28:1 

Rimington C, et al. An enzymic theory of hemopoiesis. Lab Carlsberg, 
1937, 22: 454 

Waldron H A. The anemia of lead poisoning: A review. Br J Ind Med, 

1966, 23: 83 

Bonsignore D, et al. A simple method of determining delta-aminolevulinio 

— dehydratase in the blood; Behavior of the enzyme in the lead poisoning. 

Med Lav, 1965, 56 : 199 

Centers for Disease Control. Preventing Lead Poisoning in Young Chil- 

dren. Atlanta; Centers for Disease Control, 1985. 39—50 

Haeger — Aronsen B, et al. Effect of lead on delta-aminolevulinic acid de- 

hydrase activity in red blood cells. Arch Environ Health, 1971, 23 : 440 
Hernberg S, et al. Erythrocyte delta-aminolevulinic acid dehydrase in 
new lead exposure: A longitudinal study. Arch Environ Health, 1972,25 
+ 109 

Tola S, et al. Parameters indicative of absorption and biological effect in 

new lead exposure: A prospective study. Br J Ind Med, 1973, 30 : 134 

Meredith P A, et al. Erythrocyte delta-aminolaevulinic acid dehydratase 
activity and blood protoporphyrin concentrations as indices of lead expo- 

sure and altered haem-biosynthesis. Clin Sci, 1979, 56 : 61 

Abdulla M, et al. ALA-dehydratase activation by zinc. Enzyme, 1971. 
12: 708 


Moore M R, e: al. An evaluation of the use of haembiosynthetic parame- 


=g == 





58 


59 


60 


61 


62 


63 


64 


65 


66 


67 


68 


69 


TO 


ters in the detection of industrial and environmental lead exposure: 
deltaaminolaevulinic acid and coproporphyrin. Biochem Soc Trans, 1979, 
7:37 
Kreimer-Birnbaum M, et al. Porphyrin biosynthesis. IIl. Porphyrin 
metabolism in experimental lead poisoning. Biochim Biophys Acta, 
1965, 111: 110 
Moore MR, et al. Health implicatons of the hemato poietic effects of 
lead. In; Mahaffey KR. ed. Dietary and Environmental Lead; Human 
Health Effects. New York: Elsevier Science Publisher, 1985. 261—314 
Williams MK. Blood lead and haemoglobin in lead absorption. Br J Ind 
Med, 1966, 23: 105 
Betts PR, et al. Lead intoxication in children in Birmingham. Brit Med 
J, 1973, 1: 402 
World Health Organization. Environmental Health Criteria 3; Lead. 
Geneva; World Health Organization, 1977 
Albahary C. Lead and hemopoiesis: The mechanism and consequences of 
the erythropathy of occupational lead poisoning. Am J Med, 1972, 52 4 
367 ` 
White JM, et al. Defective synthesis of globin chains in lead poisoning. 
Nature, 1972, 236 : 71 
Ribarov SR, et al. Lead — hemoglobin interaction as a possible source of 
reactive oxygen speies: A chemilumi nescent study. Arch Biochem Bio- 
phys, 1982, 213 : 288 
Hasan J, et al. Enhanced potassium loss in blood cells from men exposed 
to lead. Arch Environ Health, 1967, 14 : 309 
沈 晓 明 . 儿童 铅 中 毒 临床 诊断 和 治疗 的 进展 . 中 国 实用 儿科 杂志 ， 
1995, 10 (5): 299~301 
Valentine WN, et al. Hereditary hemolytic anemia with human erythro- 
cyte pyrimidine 5' -nucleotidase dificiency. J Clin Invest, 1974, 54 + 866 
Howard J K. Human erythrocyte glutathione reductase and glucose 6- 
phosphate dehydragenase activities in normal subjects and in persons ex- 
posed to lead. Clin Sci Mol Med, 1974, 47: 515 
Hsu J M. Lead toxicity as related to glutathione metabolism. J Nutr, 
1981, 111 : 26 
— 90 — 





71 


72 
73 
74 
75 


76 


78 
79 
80 


81 


82 
83 
84 
85 


86 


Howard J K. Inerrelationships of glutathione reductase, 5-aminolevulinic 
acid dehydratase, and free sulfhydryl groups in the erythrocytes of normal 
and lead exposed persons. J Toxicol Environ Health, 1978, 4 : 51 
Aub JC, et al. Lead poisoning. Medicine, 1925, 4:1 
Goyer R A. Renal changes associated with lead exposure. In; Mahaffey 
KR. ed. Dietary and Environmental Lead: Human Health Effects. New 
York; Elsevier Science Publisher, 1985. 315— 338 
Bernard B P, et al. Environmental lead exposure and the kidney. Clin 
Toxicol, 1988, 26 : 1 
Campbell B C, et al. Lead exposure and renal failure; Does renal insuffi- 
ciency influence lead kinetics? Toxicol Lett, 1981, 9+ 121 
Vostal J, et al. Renal excretory of heavy metals. I. Transtubular trans- 
port of heavy metal ions in the avian kidney. Environ Res, 1968, 2+ 1 
Victery W, et al. Effect of acid-base status on renal excretion and accu- 
mulation of lead in dogs and rats. Am J Physiol, 1979, 237 : F398 
Goyer R A. Mechanisms of lead and cadmium nephrotoxicity. Toxicology 
Lett, 1989, 46: 153 
Goyer R A, et al. Lead dosage and the role of the intranuclear inclusion 
body. An experimental study. Arch Environ Heath, 1970, 20: 705 
Shelton K R. The proteins of lead-induced intranuclear inclusion bodies. J 
Biol Chem, 1982, 257 : 11802 
McLachline J R, et al. Formation of lead-induced inclusion bodies in pri- 
mary rat kidney epithelial cell cultures: effect of actinomycin D and cyclo- 
heximide. Toxicol Appl Pharmacol, 1980, 56 : 418 
Goyer RA, et al. Pathological effect of lead. Int Rev Exp Pathol, 1973, 
12:1 
Chang L W, etal. An ultrastructural reevaluation of lead-induced pathol- 
goy in the kidney. Environ Res, 1981, 26 : 136 
Huguet J M, et al. Acute kidney disturbance by lead acetate in the rat. 
Toxicol Lett, 1982, 10 : 395 
Sorell M, et al. Interactions of lead, calcium, vitamin D and nutrition in 
lead-brudened children. Arch Environ Health, 1977, 32 : 160 
Rosen J F, et al. Reduction in 1, 25-Dihydroxyvitamin D in children with 
increased lead absorption. N Engl J Med, 1980, 302: 1128 

— 91 — 





87 


88 


89 


90 


91 


92 


93 


94 


95 
96 


97 


98 


99 


McAllister R G, et al. Plasma renin activity in chronic plumbism: Effect 
of treatment. Arch Intern Med, 1971, 127 : 919 

Mouw D R, et al. Acute effects of lead on renal electrolyte excretion and 
plasma renin activity. Toxicol App! Pharmacol, 1978, 46 : 435 
Goldman J M, et al. Multiple short-term effects of lead on the renin-an- 
giotensin system. J Lab Clin Med, 1981, 97 + 251 

Batuman V. Lead nephropathy, gout and hypertension. Am J Med Sci ， 
1993, 305 : 241 

Emmerson B T. Clinical differentiation of lead gout from primary gout. 
Arthritis Rheum, 1988, 11 : 623 

Mao P, et al. The first structure and histochemistry of lead-induced renal 
tumors in rats. Am J Pathol, 1967, 50 : 57 

Baker E L, et al. Occupation lead exposure, nephropathy and renal can- 
cer. Am J Ind Med, 1980, 1 : 139 

Lilis R. Long-term occupational lead exposure; Chronic nephropathy and 
renal cancer; À case report. Am J Ind Med, 1981, 2: 293 

沈 晓 明 ， 等 . 儿童 铅 中 毒 ， 新 医学 , 1991, 22. 438 

Teruya K, et al. Effect of lead on cardic parasympathetic function. Int 
Arch Occup Environ Health, 1991, 62 : 549 

Victery W, et al. Lead exposure begin in utero decreases renin and a- 
giotension II in adult rats. Proc Soc Exp Biol Med, 1982, 170: 62 
Schwartz J. Lead, blood pressure and cardiovascular disease. In; Needle- 
man HL ed. Human Lead Exposure. Boca Raton: CRC Press, 1991. 
223—231 

Revis N W, et al. Atherosclerosis and hypertension induction by lead and 
cadmium ions: An effect prevented by calcium ion. Proc Nat Acad Sci, 
1981, 78 : 6494 


100 Boscolo P, et al. Neurochemical blood pressure regulationin lead expo- 


sure. Environ Health Perspect, 1988, 78 : 101 


101 Bodgen J D, et al. Dietary lead and calcium effects on blood pressure and 


renal neoplasia in wistar rats. J Nutr, 1991, 121 : 718 


102 Nakhoul F, et al. Rapid hypertensiongenic effect of lead: Studies in the 


spontaneously hypertensive rat. Toxicol Ind Health, 1992, 8: 89 


103 Lal B, et al. Cardiotoxicity and hypertension in rats after oral lead expo- 


S 





104 


105 


106 


107 


108 


109 


110 


111 


112 


113 


114 


115 


116 


117 


118 


sure. Drug Chem Toxicol. 1991, 14 : 305 

Skoczynska A, et al. Carotid sinus reflexes in rats given small doses of 

lead. Toxicology, 1987, 43 : 161 

Webb RC, et al. In vivo and in vitro effects of lead on vascular reactivity 

in rats. Am J Physiol, 1981, 214: H211 

Skoczynska A, et al. Response of the cardiovascular system to cate- 

cholamines in rats given smal! doses of lead. Toxicology, 1986, 39 : 275 

Piccinini F, et al. Experimental investigations on the contraction induced 

by lead in arterial smooth muscle. Toxicology, 1977, 8:43 

Khera A K, et al. Cadmium and lead level in blood and urine of cardio- 

vascular and normotensive patients. Int J Environ Stud, 1980, 14 + 309 

Kirkby H, et al. Blood pressure and other cardiovascular risk factors of 

long term exposure to lead. Scad J Work Environ Health, 1985, 11+ 15 

Moreau T, et al. Blood lead levels and arterial pressure: initial results of 

a cross sectional study of 431 male subjects. Rev Epidemiol Sante 

Publique, 1982, 30 : 395 

Orssaud G, et al. Blood lead concentration and blood pressure. Br Med 

J, 1985, 290: 244 

Kromhout D. Blood lead and coronary heart disease risk among elderly 

men in Zutphen, the Netherlands. Environ Health Perspect, 1988,78 : 

43 

Pocock SJ, et al. The relationship between blood lead, blood pressure, 

shock and heart attacks in middle aged British men. Environ Health Per- 

spect, 1988, 78 : 23 

Elwood P C, et al. Blood pressure and blood lead in surveys in Wales. 

Am J Epidimiol, 1988, 127: 942 

Sharp D S, et al. Blood pressure and blood lead concentration in bus 

drivers. Environ Health Perspect, 1988, 78 : 131 

Rabinowitz M B, et al. Pregnancy hypertension, blood pressure during 

labor and blood lead levels. Hypertension, 1986, 10+ 447 

Pirkle J L, et al. The relationship between blood lead levels and blood 

pressure and its cardiovascular risk implications. Am J Epidemiol, 1985, 

121: 246 

Grandjean P, et al. Blood lead, blood pressure relations: Alcohol intake 
— 93 — 





119 


120 


121 


122 


123 


124 


126 


127 


128 


129 


130 


131 


and hemoglobin as confounders. Am J Epidemiol, 1989, 129 : 732 
Selbst S M, et al. The effect of blood lead on blood pressure in children. 
J Environ Pathol Toxicol Oncol, 1993, 12 : 213 

Hu H. A 50-year following of childhood problem, hypertension, renal 
function, and hemoglobin levels among survivors. Am J Dis Child, 
1991, 145 : 681 

Rosen J F, et al. Quantitative interactions between lead and calcium 
homeostasis in cultured osteoclastic bone cells. Toxicol Appl Pharmacol, 
1989, 98 : 530 

Long G J, et al. Lead intoxication alters basal and parathyroid hor- 
moneregulated cellular calcium homeostasis in rat osteosarcoma CROS 
17/2. 8 cells. Calcif Tissue Int, 1992, 50 : 451 

Weiler E, et al. Effects of lead and low molecular weight endogenous 
plasma inhibitor on the kinetics of sodium-potassium-activated adenosine 
triphosphatase and potassium-activated paranitrophenylphosphatase. 
Clin Sci, 1990, 79 : 185 

Silbergeld E K, et al. Lead poisoning: Altered urinary catecholamine 
metabolites as indicators df intoxication in mice and children. Science, 
1976, 192: 153 

Khalil-Manesh F, et al. Lead-induced hypertension: possible role of en- 
dothelial factors. Am J Hyperten, 1993, 6 : 723 

Lawrence D A. Posited mechanisms of metal immunotoxicity. Hum Ex- 
peri Toxicol, 1995, 14 : 114 

Koller L D. The immunotoxic effects of lead in lead — exposed laborato- 
ry animals. Ann NY Acad Sci, 1990, 587 : 160 

Koller LD, et al. Immunological effect of lead. In; Mahaffey KR. ed. 
Dietary and Environmental Lead; Human Health Effects. New York: 
Elsevier Science Publisher, 1985. 339—353 

Hemphill F E, et al. Lead suppression of mouse resistance to Salmonella 
typhimurium. Science, 1971, 172: 1031 

Cook J A, et al. Influence of lead and cadmium on the susceptibility of 
rats to bacterial challenge. Proc Soc Exp Biol Med, 1975, 150: 741 
Gainer J H. Effects on interferon of heavy metal excess and zinc defi- 
ciency. Am J Vet Res, 1977, 38 : 863 


— 94 — 





| 132 


133 


134 


135 


136 


137 


138 


139 


140 


141 


142 


143 


144 


145 


Exon J H, et al. Lead cadmium interaction: Effect on viral — induced 
mortality and tissue residues in mice. Arch Environ Health, 1979, 34 * 
469 
Koller L D. Immunosuppression produced by lead, cadmium and mer- 
cury. Am J Vet Res, 1973, 34 : 1457 
Exon J H, et al. Effect of lead, polychlorinated biphenyls and cy- 
clophosphamide on rat natural killer cells, interleukin 2, and antibody 
synthesis. Fund Appl Toxicol, 1985, 5: 158 
Blakley BR, et al. The effect of lead acetate on the immune response in 
mice. Toxicol Appl Pharmacol, 1981, 61 + 18 
Madzinski SP, et al. Analysis of lead effects on in vivo antibody mediat- 
ed immunity in several mouse strains. Toxicol Appl Pharmacol. 1986, 
83: 321 
Koller LD, et al. Decreased antibody formation in mice exposed to lead. 
Nature, 1974, 250: 148 
Luster M I, et al. Depression of humoral immunity in rats following 
chronic developmental lead exposure. J Environ Pathol Toxicol, 1978, 
1:397 
Koller L D, et al. Decreased B-lymphocyte response after exposure to 
lead and cadmium. Toxicol App! Pharmacol, 1977, 42 : 621 
Muller S, et al. Suppression of delayed type hypersensitivity of mice by 
lead. Experiential, 1977, 33: 667 
Neilan B A, et al. Decreased T cell funtion in mice exposed to chronic, 
low levels of lead. Clin Exp Immunol, 1980, 39 : 746 
Trejo R A. Reticuloendothelial and hepatic functional alterations follow- 
ing lead acetate administration. Expl Mol Pathol, 1972, 17 : 145 
Kerkvliet NI, et al. Immunotoxicology studies on lead: Effects of expo- 
sure on tumor growth and cell— mediated tumor immunity after syngen- 
cic or allogencic stimulation. Immunopharmacology, 1982, 4: 213 
Kiremidjian-Schumacher L, et al. Influence of cadmium, lead, and zinc 
on the ability of sensitized guinea pig lymphocytes to interact with specif- 
ic antigen and to produce lymphokine. Environ Res, 1981, 24: 96 
Kowolenko M, et al. Effect of lead on macrophage function. J Leuk Bi- 
ol, 1988, 43 : 357 

95° — 





146 


147 


148 


149 


150 


151 


152 


153 


154 


157 


158 


159 


160 


161 


Gainer J H, et al. Activation of the Rauscher leukemia virus by metals. 
J Natl Cancer Inst, 1973, 51: 609 

Kobayashi N, et al. Effects of lead oxide on the induction of lung tumors 
in Syrian hamsters. J Natl Cancer Inst, 1974, 52 : 1605 

Hinton DE, et al. Animal model; Chemically induced renal tubular car- 
cinoma in rats. Am J Pathol, 1980, 101 + 317 

Reigart J R, et al. Evaluation of the humoral immune response of chil- 
dren with low level lead exposure. Bull Environ Contam Toxicol, 1976, 
16:112 

Sachs H K. Intercurrent infection in lead poisoning. Am J Dis Child, 
1978, 132: 315 

Ewers U, et al. Serum immunoglobulin, complement C;, and salivary 
IgA levels in lead workers. Environ Res, 1982, 29 : 351 

Rosen J F, et al. Reduction in 1, 25-hihydroxy vitamin D in children 
with increased lead absorption. N Engl J Med, 1980, 302 : 1128 
Mahaffey K R, et al. Association between age, blood concentration, 
and serum 1, 25-dihydroxycholecalciferol levels in children. Am J Clin 
Nutr, 1982, 35 : 1327 

Smith C M, et al. Effect of lead ingestion on functions of vitamin D and 
its metabolites. J Nutr, 1981, 111: 1321 

Edelstein S, et al. Gastrointestinal absorption of lead in chicks: Involve- 
ment of the cholecalciferol endocrine system. J Nutr, 1984, 114 : 692 
Committee on Measuring Lead In Critical Populations. Measuring Lead 
Exposure in Infants, Children, and Other Sensitive Popula- 
tions. Washington DC: National Academy Press, 1993. 143—190 
Silbergeld E K, et al. Lead and osteoporosis: Mobilization of lead from 
bone in postmenopausal women. Environ Res, 1988, 47 : 79 

Rosen J F, et al. D-penicillamine: Its actions on lead transport in born 
organ culture. Pediatr Res, 1980, 14 : 330 

Kerser JA, et al. Clearance of renin in unanesthetized rats; Effets of 
chronic lead exposure. Toxicol Appl Pharmacol, 1983, 69: 127 
Fleischer N, et al. Chronic effects of lead on renin and renal sodium ex- 
cretion. J Lab Clin Med, 1980, 98 + 759 

Vander AJ, et al. Chronic effects of lead on the renin angiotensin sys- 


96 - 





163 


164 


165 


tem. Environ Health Persp, 1988, 78 : 77 

Brunner H R, et al. Essential hypertension; Renin and aldosterone, 
heart attack, and stroke. N Engl J Med, 1972. 286 : 441 

Huseman C A, et al. Neuroendocrine effects of toxic and low blood lead 
levels in children. Pediatrics, 1992, 90 + 186 

Huseman C A, et al. Childhood lead toxicity and impaired release of 
thyrotropin stimulation hormone. Environ Res, 1987, 42 : 524 
Sandstead H H, et al. Lead intoxication; effect on pituitary and adrenal 
function in man. Clin Res, 1970, 18 : 76 


GE RA) 


— 97 — 





第 五 章 








铅 对 儿童 生长 友 育 的 影响 


铝 是 以 神经 毒性 为 主 的 重金 属 元 素 ， 对 中 枢 和 周围 神经 系统 
均 有 明显 而 肯定 的 损害 作用 。 儿 童 的 神经 系统 正 处 于 快速 的 生长 
和 成 熟 时 期 ， 对 铅 毒 性 尤为 敏感 ， 铅 的 神经 毒性 作用 往往 在 出 现 
明显 的 临床 表现 之 前 的 亚 临床 阶段 ， 即 能 危及 儿童 的 智能 、 行 为 
发 育 和 体格 生长 ， 这 在 靠 智力 竞争 才能 生存 和 发 展 的 当今 社会 来 
说 , 无 疑 是 灾难 性 的 危害 。 因而， 有关 亚 临床 水 平 的 铅 暴露 与 儿 
童生 长 发 育 关系 的 研究 正在 成 为 儿科 领域 中 研究 的 热点 之 一 。 


第 一 节 铅 对 儿童 发 育 的 影响 


早 在 40 年代， 美国 小 儿 神 经 科 医 生 Byers FVM, 许多 学 
习 困 难 和 行为 异常 儿童 常常 有 铅 中 毒 的 既往 史 ， 他 们 首先 用 心理 
测验 的 方法 评价 了 20 例 恢复 期 铅 中 毒 的 患 儿 ， 结果 发 现 , 虽然 串 
儿 的 铅 中 毒 临 床 症 状 早已 消失 ， 但 均 留 有 不 同 程度 的 智能 和 行为 
异常 。 然 而 , 在 此 后 的 30 年 中 , 这 一 研究 结果 始终 未 引起 人 们 的 
注意 和 重视 ,直到 70 年 代 发 现 亚 临床 水 平 的 铅 暴露 对 儿童 发 育 影 
响 的 可 能 危害 后 才 引 起 关注 ， 先 后 已 有 许多 国家 的 学 者 致力 于 这 
~ 领域 的 研究 。 

根据 美国 国家 医学 图 书馆 MEDLINE 文献 资料 库 的 记载 ， 到 
1995 ^E 11 JI Wik, 已 经 有 近 25 个 国家 约 220 项 有 关 铝 与 儿童 发 
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育 的 临床 流行 病 学 研究 报道 。 这 些 研究 以 无 症状 性 铅 中 毒 的 儿童 
为 对 象 , 研究 不 同 铅 暴露 水 平 下 儿童 的 智能 发 育 , 主要 以 IQ 或 发 
育 商 (development quotient, DQ) 为 示 标 ， 也 有 些 涉及 行为 发 育 
和 学 习 能 力 。 根据 研 究 方法 学 的 不 同 ， 以 80 年 代 中 期 为 界 , 研究 
工作 大 致 可 分 为 两 个 时 期 : 回顾 性 研究 (retrospective study) 或 横 
断面 研究 (cross-sectional study) 阶段 ， 前 瞻 性 研究 (prospective 
study) 或 纵向 研究 (longitudinal study) 阶段 。 


一 、 回 顾 性 研究 


绝 大 多 数 80 年 代 中 期 以 前 的 研究 是 回顾 性 研究 。Rutter 将 
该 时 期 的 研究 分 为 四 大 类 : @ 临 床 型 的 研究 ，@@ 以 居住 于 特定 铅 
污染 环境 儿童 为 研究 对 象 的 临床 流行 病 学 研究 ; OU BRAT 
(general population ) 为 研究 对 象 的 临床 流行 病 学 研究 ;@ 以 智能 发 
育 障 碍 、 行 为 异常 儿童 为 对 象 的 病例 -对 照 研 究 ， 

(一 ) 代表 性 的 回顾 性 研究 

1. 临床 型 的 研究 ”这 一 部 分 研究 , 以 临床 上 或 第 查 时 发 现 的 
高 血 铅 儿童 为 研究 对 象 ， 并 以 血 铅 水 平 相对 较 低 〈 但 以 目前 的 标 
准 来 说 也 属 高 铅 水 平 )、 社 会 家 庭 背景 相近 的 一 组 儿童 作为 对 照 ， 
比较 两 组 发 育 的 差异 。 

de la Burde 等 四 在 美国 弗吉尼亚 州 里 士 满 市 研究 70 名 有 蜡 
食 兽 、 血 铝 水 平 在 1. 448 一 4. 826pmol/L (平均 2. 817umol/L) 的 
4 岁 儿 童 ， 并 以 72 BAKE SES 相似 、 父 母 IQ 水 平 相近 的 儿童 作 
为 对 照 ， 发 现 研究 组 在 斯 丹 福 - 比 内 (Stanford-Binet) 智能 量 表 中 
的 IQ 比 对 照 组 低 5 分。 研究 组 儿童 在 精细 运动 , 大 运动 和 行为 分 
测验 的 得 分 明显 低 于 对 照 组 儿童 。 该 两 组 儿童 在 7 岁 时 随访 ， 在 
WISC 中 的 IQ 差别 为 3 分 仍 有 明显 的 统计 学 意义 外。 

Rummo 等 5 中 在 美国 罗 得 岛 州 普罗 维 登 斯 市 中 心 ， 研 究 既往 
有 铅 中 毒 脑病 史 、 血 铅 均值 为 4. 247pmol/L 的 41 名 学 龄 前 儿童 ， 
并 以 家 庭 SES、 父 母 受 教育 水 平和 父母 IQ 相近 的 同龄 儿童 为 对 
上 照 ， 发 现 研究 组 儿童 在 麦卡锡 (McCarthy) 认 知 功能 量 表 上 的 得 
分 明显 低 于 对 照 组 儿童 ， 多 动 等 行为 异常 的 发 生 率 也 高 。 
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Kotok 等 中 在 美国 康涅狄格 州 纽 黑 文 市 研究 24 名 血 铅 在 
2.799 一 6. 612pmol/L (平均 3. 909pmol/L) 的 1~6 岁 儿 童 , 并 以 
25 名 根据 年 龄 、 性 别 、 种 族 、 环 境 、 新 生 儿 期 状况 、 异 食 痒 等 变 
量 配对 的 25 名 血 铅 在 0. 965~2. 654pmol/L (均值 为 1. 834pmol/ 
L) 的 儿童 作为 对 照 ， 用 丹佛 儿 闽 发育 筛 查 测试 (Denver develop- 
mental screening test, DDST) 进行 发 育 评价 ， 发 现 高 铅 儿童 的 发 
育 进 于 对 照 组 儿童 在 另 一 研究 中 中 ,他 们 在 美国 纽约 州 罗 彻 斯 特 
市 研究 31 名 血 铅 在 2. 944 一 9. 652kmol/L， 但 无 铅 中 毒 临床 表现 
的 儿童 , 以 36 名 血 铅 在 1. 930pmol/L 以 下 、 家庭 社会 变量 相近 的 
儿童 作为 对 照 。 两 组 儿童 在 许多 认 知 、 感 知 功能 测试 的 得 分 无 统 
计 学 意义 上 的 差别 。 但 是 ， 对 照 组 所 有 的 得 分 均 高 于 研究 组 。 

Perino 等 的 研究 对 象 是 从 美国 纽约 市 儿童 血 铅 水 平 第 查 项 
目 中 发 现 的 30 名 血 铅 水 平 在 1.930~3.378pmol/L 的 儿童 , 以 50 
名 血 铅 0. 483~1. 448pmol/L 的 儿童 为 对 照 。 研究 发 现 , 高 铝 组 儿 
童 在 麦卡锡 认 知 功能 量 表 上 的 Q 较 相 对 低 铅 组 儿童 降低 10 分 。 
正常 儿童 1Q 与 父母 1Q 的 相关 系数 达 0.52, 而 在 高 铝 儿童 中 相关 
系数 降 为 0. 1， 研 究 者 认为 ， 这 是 由 于 有 其 它 影响 因素 GEWE 
HO 作用 的 结果 。 

Shapiro 等 "和 Marecek 等 0 在 美国 费城 以 低 SES 家 庭 的 黑 
人 儿童 为 研究 对 象 。 收 集 188 名 在 7 岁 时 曾经 接受 过 智能 测试 的 
10—15 岁 儿 童 脱落 的 乳牙 ， 测 定 其 上 耸 铅 作为 反映 铅 负 荷 的 示 标 ， 
并 再 次 以 WISC 进行 智能 测试 ,用 多 元 回归 分 析 的 方法 控制 SES、 
父母 1Q@ 和 其 它 一 些 潜在 的 掺 杂 因素 后 发 现 , 齿 铀 水 平和 当时 7 岁 
时 测试 的 WISC 量 表 中 的 操作 IQ 相关 ， 与 语言 IQ 不 相关 。 

Odenbro 等 中 在 美国 芝加哥 市 对 3 一 6 岁 儿童 的 研究 发 现 , 血 
错 水 平和 WPPSI 中 的 视觉 感知 能 力 呈 明显 的 负 相关 〈r 一 
— 0. 435) . 血 铝 水 平 在 1. 448~1. 930pmol/L、1.930~2. 896pmol/ 
L 的 儿童 在 WPPSI 中 的 视觉 感知 能 力 和 词汇 能 力 有 明显 差异 , 血 
铅 水 平 越 高 ， 这 些 认 知 能 力 越 差 。 但 语言 和 精细 运动 的 落后 只 在 
血 铅 水 平 在 1. 930— 2. 896umol/L 的 儿童 出 现 。 他 们 得 出 的 结论 
是 ， 学 龄 前 儿童 血 铅 水 平 在 1. 930~2. 896pmol/L 时 能 对 神经 心 
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理发 育 产生 不 良 影响 。 

Molina 等 G3] 在 墨西哥 研究 33 名 血 铅 在 1. 930kmolL 以 上 
(均值 3. 040pmol/L) 的 婴 幼儿 ,以 同龄 、 同 一 SES 的 血 铝 水 平 低 
于 1. 930pmol/L 的 儿童 作为 对 照 ， 结 果 发 现 ， 高 铅 组 在 WISC 修 
订 版 中 的 总 IQ. BRE IQ 和 语言 IQ 均 明显 落后 于 相对 低 铅 儿童 。 

2. 以 居住 与 特定 铅 污 染 环境 儿童 为 对 象 的 临床 流行 病 学 研 
究 这 类 研究 以 居住 和 生活 在 铅 暴 露 环境 下 〈 多 数 在 治 炼 厂 附 
近 ) 的 儿童 为 研究 对 象 来 进行 儿童 发 育 的 研究 。 由 于 多 数 研 究 在 
70 年 代 早期 进行 ,在 方法 学 上 存在 较 多 的 缺陷 (特别 是 掺 杂 因 素 
的 控制 方面 )， 研 究 结果 的 差别 也 相对 较 大 ， 

Lansdown 等 a0 在 英国 的 研究 发 现 ， 儿 童 血 铅 水 平 与 其 居室 
离 冶炼 厂 的 距离 有 关 《 距 离 越 近 ， 血 铝 水 平 越 高 ), 而 血 铝 水 平 与 
儿童 的 神经 心理 行为 无 关 。 这 个 研究 的 明显 缺陷 是 ， 研 究 组 〈 居 
住 与 冶炼 厂 附近 的 儿童 ) 和 对 照 组 (居室 远离 冶炼 厂 的 儿童 ) 的 
血 铅 水 平 相差 并 不 很 大 。 

Landrigan 等 059 在 美国 德 克 萨 斯 州 埃 尔 帕 索 市 研究 46 名 居 
住 在 治 炼 厂 附 近 、 血 铅 水 平 在 1. 930~3. 282pmol/L 的 3 一 16 岁 
儿童 , 以 78 名 居室 远离 冶炼 厂 , 血 铅 低 于 1. 930pmol/L 的 儿童 作 
为 对 照 ， 发 现实 验 组 儿童 在 WISC 和 WPPSI 量 表 中 的 操作 IQ H 
显 低 于 对 照 组 儿童 。 这 个 研究 存在 的 问题 是 实验 组 和 对 照 组 的 年 
龄 和 性 别 不 匹配 。 但 用 统计 学 的 方法 校正 两 组 间 的 年 龄 的 差别 来 
进行 补救 ， 校 正 后 两 组 操作 IQ 的 差别 仍 有 统计 学 意义 。McNeil 
等 9 在 同一 地 点 进行 的 另 一 项 研究 未 能 发 现 血 铅 与 发 育 之 间 的 
相关 关系 。 有 一 个 专家 小 组 专门 就 上 述 两 项 在 埃 尔 帕 索 市 的 研究 
发 表 评 论 上 ,认为 这 两 个 研究 均 由 于 方法 学 上 的 弱点 而 影响 其 结 
论 的 可 信 性 。 

Ratcliffe 等 在 英国 的 曼彻斯特 市 研究 居住 在 治 炼 厂 附近 的 
24 名 血 铅 1.737 一 3. 089pmolL (平均 2.123pmol/L) 的 4 一 6 岁 
儿童 ， 对 照 组 为 23 名 血 铝 0.869 一 1.689pmol/L (平均 
1.351umol/L) 的 儿童 HR EJEN (Griffiths) 精神 发 育 量 表 和 
行为 间 卷 等 一 系列 方法 进行 发 育 和 行为 评定 ， 示 发现 两 组 间 的 差 
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别 。 样 本 量 过 小 和 掺 杂 因 素 控制 不 足 可 能 是 这 个 研究 的 主要 弱点 。 

Winneke 等 9 在 德国 Duisburg 的 一 个 工业 污染 严重 (大 气 铅 
JOE 1.5—2. 0kg/ms) 的 城市 研究 比较 26 名 8 岁 的 高 铝 组 ( 齿 
SHA 7mg/kg) 儿童 和 26 名 8 岁 的 低 铅 组 〈 齿 铅 均值 2. 4mg/ 
kg) 儿 童 。 发 现 高 铅 儿童 在 德国 标准 化 的 WISC 量 表 上 的 总 IQ, HR 
F IQ 和 语言 IQ 均 低 于 相对 低 铅 儿 童 5 一 7 分 ， 未 达到 有 统计 学 
意义 的 水 平 。 但 在 本 特 - 格 什 塔 (Bender—Gestalt) 测验 反映 的 感 
知 -运动 整合 能 力 上 的 差别 则 显著 ， 高 铅 儿童 明显 落后 于 低 铅 儿 
童 。 在 他 们 的 进一步 研究 中 中 ,研究 对 象 为 Stolberg 的 115 名 居 
住 于 冶炼 厂 附近 的 儿童 , 血 名 水 平 为 0. 328~1. 631pmol/L， Br Ht 
水 平 为 2.0~38. 5mg/kg, 齿 铅 与 血 铅 的 相关 性 显著 (r=0. 47, P 
<<0.001)。 用 逐步 回归 分 析 的 方法 ， 研 究 者 发 现 齿 铝 水 平 与 本 特 
- 格 什 塔 测验 的 感知 -运动 整合 能 力 有 明显 的 负 相关 。Winneke 
等 [中 在 德国 的 第 三 个 研究 是 对 冶炼 厂 附 近 的 122 名 血 铅 在 0. 212 
一 1. 100pmolL 的 6 一 7 岁 儿 童 进行 发 育 评价 , 用 逐步 回归 分 析 控 
制 掺 杂 因 素 后 ， 未 发 现 血 铅 和 诸 发 育 指标 间 的 相关 关系 。 

Hatzakis 等 C22] 在 希腊 对 血 铅 水 平 在 0. 357~3. 084pmol/L CF 
均 1. 144pmol/L) fff] 500 名 居住 于 冶炼 厂 附近 的 儿童 进行 研究 。 在 
控制 了 17 个 协 变量 后 , 证 明了 在 血 铅 和 WISC (修订 版 ) IQ 间 存 
在 明显 负 相关 关系 。 

国内 也 有 一 些 这 方面 的 研究 。 沈 晓 明 等 Cs*29 对 上 海 市 某 工 业 
区 内 189 名 血 铅 0. 290 一 2. 847kmol/L 的 学 龄 前 儿童 进行 智能 发 
育 的 研究 .根据 WHO 的 建议 ,在 研究 对 象 中 剔除 那些 存在 对 发 育 
有 潜在 影响 的 各 种 因素 的 儿童 ， 然后 以 血 铅 水 平 1. 207kmol/L 为 
界 将 其 分 为 高 铅 组 和 相对 低 铅 组 。 结 果 发 现 , 高 铅 组 儿童 在 WPP- 
SI 量 表 (已 在 当地 标准 化 ) 上 的 总 IJQ、 操作 IQ 和 语言 IQ 均 明显 
落后 于 相对 低 铅 儿童 ， 差 别 分 别 达 14 分 、14 分 和 13 分 ， 有 非常 
显著 的 统计 学 意义 。 这 种 差别 在 运用 多 元 逐步 回归 和 多 元 协 方差 
分 析 的 方法 控制 家 庭 、 社 会 等 摊 杂 因素 后 ， 依 然 存在 并 保持 原 有 
的 统计 学 意义 。 同 时 发 现 ， 根 据 全 国 0 一 14 岁 儿童 智能 迟缓 流行 
学 调查 时 制定 的 诊断 标准 ， 在 该 工业 区 内 儿童 智能 迟缓 的 流行 率 
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为 2.34% 5 远 高 于 同期 上 海 市 区 的 流行 率 0. 43 94, 汪 玲 等 "9 在 上 
海 市 进行 的 另 一 项 以 铅 污染 区 内 的 小 学 生 为 对 象 的 研究 提示 ， 血 
铅 水 平 与 1Q 间 存 在 着 明显 负 相 关 关 系 , 血 铅 与 总 1Q、 操作 IQ 和 
语言 IJQ 间 的 逐步 回归 系数 分 别 为 一 0. 91, —0. 71, —0. 85, 沈阳 
市 的 研究 者 张 燕 等 c9 用 葛 赛 尔 儿童 智能 发 育 量 表 比 较 了 铅 作业 
工人 子女 ( 血 铝 均值 1. 063pmol/L) MARR EM LAF C 血 铅 均 
48 0.554pmol/L) 的 智能 发 育 状况 ， 结 果 发 现 前 组 儿童 无 论 是 动 
作 、 言 语 、 人 际 适应 运动 能 力 还 是 总 DQ, 均 明显 落后 于 后 组 儿童 ， 
差别 有 显著 的 统计 学 意义 。 多 因素 统计 分 析 表 明 ， 血 铅 变 量 最 终 
进入 关于 DQ 的 逐步 回归 方 , 表示 血 铅 与 DQ 之 间 有 直接 的 关系 ， 
可 以 排除 挨 杂 因素 的 作用 。 该 市 俞 倩 仪 等 的 研究 2 以 污染 区 118 
名 7 一 10 岁 儿 童 为 对 象 ， 并 以 年 龄 和 性 别 构成 相近 、 学 校 教学 水 
平 、 家 庭 经 济 状况 和 父母 文化 程度 相仿 的 另 119 名 非 污 染 区 儿童 
ENR, 结果 发 现在 WISC-R 修订 版 中 总 1Q 和 语言 IQ HATH 
步 回 归 方 程 中 ， 血 铅 变量 均 被 引入 ， 提 示 铅 是 影响 发 育 的 重要 因 
K. 李国华 等 (中 在 福建 省 福州 市 调查 了 104 名 交通 干道 附近 就 读 
的 小 学 生 ， 并 以 106 名 远离 公路 的 同等 条 件 学 生 作为 对 照 ， 研 究 
者 发 现 ,前 组 学 生 不 但 血 铅 水 平 明 显 高 于 后 组 ,而 且 WISC 修订 版 
上 总 IJQ 和 语言 IQ 分 别 比 后 组 低 10 分 和 20 分 , 极 具 统 计 学 意义 。 
北京 市 的 付 德 学 等 J 研究 发 现 , 无 论 对 来 自 污 染 区 的 实验 组 儿童 
还 是 来 自 非 污染 区 的 对 照 组 儿童 ， 其 血 铅 水 平均 与 操作 IQ BR 
相关 ， 即 使 用 多 因素 分 析 的 方法 考虑 了 挨 杂 因素 的 作用 后 ， 两 者 
之 间 的 相关 关系 依然 存在 。 此 研究 结果 提示 ， 铅 对 智能 发 育 的 影 
响 可 能 在 血 铅 水 平 很 低 时 已 经 存在 。 

3. 以 总 体 人 群 为 研究 对 象 的 临床 流行 病 学 研究 ”这 类 研究 
不 再 将 研究 对 象 局 限于 临床 上 发 现 的 高 血 铅 儿童 、 或 居住 于 明确 
的 铅 污染 区 域 的 儿童 。 由 于 研究 对 象 抽样 来 自 总 体 人 群 ， 可 以 反 
映 很 低 水 平 的 铅 暴 露 状 态 对 儿童 发 育 的 危害 。 由 于 计算 机 应 用 于 
临床 流行 病 学 研究 和 统计 分 析 ， 使 以 复杂 的 、 更 符合 逻辑 的 方法 
进行 统计 分 析 成 为 可 能 ， 因 此 在 掺 杂 因 素 控制 方面 较 以 前 更 为 严 
密 、 结 果 更 为 可 信 。 同 时 ， 由 于 直接 从 总 体 人 群 中 抽样 ， 使 研究 
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的 样本 量 较 前 有 明显 增 大 ， 结 果 更 具有 代表 性 。 

最 著名 的 研究 是 Needleman 等 co 在 1979 年 于 美国 波士顿 市 
进行 的 一 项 研究 。 从 3 329 名 小 学 1~2 年 级 学 生 中 收集 到 脱落 的 
乳牙 2146 晒 。 所 有 儿童 由 教师 根据 学 生 在 课堂 中 的 表现 ,完成 一 
个 含 11 项 行为 表现 的 行为 问卷 ,发 现行 为 问卷 上 的 得 分 和 齿 铅 水 
平 间 存 在 明显 的 剂量 -效应 关系 。 在 行为 问卷 中 , 高 铅 组 比 低 铅 组 
儿童 更 多 地 表现 为 行为 异常 ,11 项 行为 中 有 9 项 在 两 组 问 的 差别 
BR. KEKEE 90 百 分 位 以 上 《高 铅 组 )》 和 10 百 分 位 以 下 
者 〈 低 铅 组 ) 接受 进一步 的 神经 心理 发 育 评价 ， 一 部 分 研究 对 象 
因 不 同 的 原因 剔除 , 最 后 进入 第 二 部 分 研究 的 高 铅 组 58 名 , 低 铅 
组 100 名 。 先 就 39 个 非 铅 变量 进行 高 、 低 铅 组 的 比较 研究 ， 发 现 
两 组 年 龄 、 母 亲 IQ、 母 亲 受 教育 程度 、 母 亲 分 娩 时 的 年 龄 、 父 亲 
SES, 父亲 受 教育 程度 等 因素 有 明显 差别 。 用 协 方差 分 析 的 方法 控 
制 这 些 变 量 后 发 现 高 、 低 铅 组 在 WISC 修订 版 中 的 总 1Q、 语言 IJ 
的 差别 仍 非常 显著 。 高 铝 组 的 上 述 IQ 示 标 落后 于 低 铅 组 。 

McBride 等 50 在 澳大利亚 悉尼 市 对 454 名 血 铝 水 平 在 0. 097 
—1. 400pmol/L 的 4 一 5 岁 儿 童 进行 调查 。 血 铅 测定 与 心理 发 育 评 
定 同时 进行 。 以 血 铅 水 平 高 于 均 数 1 个 标准 差 (0. 965pmol/L) 为 
高 铅 组 , 血 铅 水 平 低 于 均 数 1 个 标准 差 (0. 434pmol/L) 为 低 铅 组 。 
以 皮 勃 迪 (Peabody) 图 片 词汇 测试 、 拉 特 (Rutter) 教师 儿童 多 
动 行为 量 表 、1 项 精细 运动 、1 项 大 运动 测试 和 3 项 运动 能 力 测试 
进行 发 育 评价 。 结 果 发 现 ， 除 高 铅 组 精细 运动 落后 于 低 铅 组 、 低 
铅 组 大 运动 落后 于 高 铅 组 外 ， 两 组 间 并 没有 其 它 有 统计 学 意义 的 
差别 。 这 个 研究 的 主要 问题 是 ， 代 表 抽 样 总 体 的 那个 地 区 是 一 个 
富 人 区 ， 居 住 者 的 SES 普遍 高 于 澳大利亚 和 悉尼 的 平均 水 平 。 

Smith 等 [J 在 英国 伦敦 以 所 属 3 个 区 4 000 名 6 一 7 岁 儿 童 作 
为 样本 总 体 进行 研究 。2663 名 儿童 供出 他 们 脱落 的 乳 具 ,进行 齿 
铅 测定 后 , 划 定 齿 铅 高 于 8mg/kg 的 为 高 铅 组 ,5 一 5. 5mg/kg 为 中 
铝 组 ， 低 于 2. 5mg/kg 为 低 铅 组 。403 名 齿 铅 位 于 上 述 范围 的 儿童 
分 入 以 上 3 组 ， 进 入 下 一 阶段 的 研究 ， 高 、 中 、 低 铅 3 组 中 又 根 
据 父母 的 职业 分 为 体力 劳动 和 脑力 劳动 2 组 ( 共 6 组 )。 通 过 仔细 

— 104 — 








的 家 访 了 解 家 庭 状况 、 父 母 兴趣 和 他 们 对 教育 子女 的 看 法 等 ， 详 
细 调 查 记录 儿童 既往 的 健康 史 , 家 长 和 教师 完成 考 纳 (Conner) 行 
为 问卷 ;用 WISC 修订 版 对 儿童 智能 发 育 进行 评定 ,同时 用 成 就 测 
试 、 注 意 力 测试 等 评价 其 它 方面 的 认 知 功能 。 研 究 结 果 是 :儿童 
总 IQ 与 齿 铅 水 平 呈现 明显 的 负 相 关 , 但 在 考虑 了 掺 杂 因 素 后 , IQ 
与 从 5 铅 的 关系 不 复 存在 。 然 而 ,根据 教师 的 评定 ， 高 铅 儿童 比 低 
铝 儿童 出 现 异 常 行为 的 机 率 要 高 ， 即 使 在 掺 杂 因 素 控制 后 ， 差 别 
仍 有 意义 。 

Harvey 等 "9 在 英国 伯 明 输 市 对 189 名 平均 血 铝 水 平 为 
0. 748 pmol/L、 平 均 年 龄 为 2.2 岁 的 儿童 进行 研究 。 在 掺 杂 因素 控 
制 后 , 该 研究 未 发 现 血 铅 与 1Q 间 的 相关 关系 。 但 是 在 以 父母 为 体 
力 劳 动 者 的 研究 对 象 中 ， 血 铝 和 IQ 间 有 非常 好 的 负 相关 (r= 
—0. 32). 

Yule 等 9 在 英国 伦敦 进行 的 另 一 研究 的 对 象 是 195 名 6 一 12 
岁 儿童 , 该 组 儿童 的 血 铅 水 平 在 0. 338 一 1. 544pmol/L , 根据 血 铅 
值 将 研究 对 象 分 为 高 、 中 、 低 3 组 。 发育 评定 的 方法 与 Lansdown 
等 00 和 Needleman 等 "的 相似 。 结 果 发 现 ， 血 铅 与 总 IQ 间 的 关 
系 有 统计 学 意义 , 高 铅 组 总 IQ 比 低 铅 组 低 7 分。 高 铀 儿童 的 阅读 
和 拼写 能 力也 撑 于 低 铅 儿 童 ， 但 两 组 在 算术 能 力 方面 无 差别 。 在 
年 龄 、 性 别 、 父 亲 职业 等 因素 得 到 控制 后 ， 上 述 差别 仍 保持 统计 
学 意义 ， 并 且 两 组 间 的 差别 较 控制 因素 前 为 增 大 。 在 另 一 研究 59 
中 用 Needleman, 考 纳 和 拉 特 等 3 种 不 同 的 行为 问卷 , 对 同一 组 对 
象 进行 研究 ， 研 究 者 发 现 ， 后 两 种 量 表 中 的 多 动因 子 与 血 铅 值 呈 
负 相 关 。 

Lansdown 等 G9 对 Yule 等 5 的 研究 作 了 进一步 的 改进 。194 
名 学 龄 儿童 主要 居住 于 伦敦 的 工薪 阶层 居住 区 。 研 究 对 象 分 为 2 
组 , 血 铅 0. 338~0. 579pmol/L 为 低 铅 组 ，0. 627 一 1. 158umol/LS 
高 铅 组 ,在 这 一 研究 中 , 更 详细 地 收集 了 涉及 铅 暴露 源 、 健 康 史 、 
父母 1Q 和 其 他 社会 家 庭 变量 。 用 协 方差 分 析 的 方法 控制 摊 杂 央 
素 。 高 铅 儿 童 的 IQ 有 较 低 的 趋势 , 但 无 论 在 控制 掺 杂 因 素 之 前 还 
是 之 后 ， 差 别 均 未 达到 有 统计 学 意义 的 水 平 。 
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Yule 等 G7] 在 英国 里 效 市 的 研究 中 , 以 不 同 的 方面 将 302 % JL 
童 进行 分 组 ， 血 铅 0.241 一 0.531pmolL 为 低 铅 组 ，0. 579 一 
1. 255umol/L 为 高 铅 组 ， 每 一 组 根据 父母 职业 再 分 为 体力 劳动 和 
脑力 劳动 组 。 在 评价 方法 上 ， 除 了 文献 S+.59 的 方法 外 ， 还 用 反应 
时 间 测 定 。 结 果 发 现 ， 高 、 低 铅 组 的 任何 IQ 示 标 均 无 明显 差别 。 
可 是 ， 在 反应 时 间 上 ， 两 组 儿童 存在 不 大 的 、 但 有 统计 学 意义 的 
差别 。 高 铝 儿童 的 反应 时 间 较 低 铅 儿 童 延长 。 控 制 掺 杂 因 素 后 发 
现 ， 两 组 间 反 应 时 间 的 差别 在 6 一 10 岁 的 儿童 明显 ， 而 在 年 长 儿 
童 差别 不 明显 。 

Schroeder 等 Cs 在 美国 北 卡 州 对 104 名 SES 较 低 的 、 年 龄 10 
月 至 7 岁 的 儿童 进行 研究 。30 个 月 以 下 的 用 BSID 进行 评价 ，30 
个 月 以 上 者 以 斯 丹 福 - 比 内 量 表 , 在 发 育 评价 的 同一 天 进行 血 铅 测 
定 , 得 其 范围 在 0. 290~2. 847pmol/L (均值 1. 448pmol/L)。 除 血 
铅 和 发 育 示 标 外 ， 还 以 家 庭 环境 量 表 (home observation for mea- 
surement of the environment, HOME) 评定 其 家 庭 环境 , 同时 还 获 
取 父 母 1Q、SES、 父 母 受 教育 程度 、 父 母 职业 等 资料 。 铅 与 1Q 有 
密切 相关 ， 在 控制 SES, HOME 量 表 分 、 母亲 IQ 和 其 他 社会 变量 
后 ， 相 关 性 仍然 存在 。 此 后 Schroeder 等 用 同一 研究 方法 对 75 
名 SES 低 的 3 一 7 岁 北 卡 州 的 儿童 进行 研究 。 研 究 对 象 的 血 铅 水 
平 0.290~2. 268pmol/L, 平 均 1. 013pmol/L。 逐步 回归 分 析 表 明 ， 
dA IQ 存在 高 度 有 意义 的 相关 (P<0. 0008). 而 在 所 有 获取 的 
其 它 社会 变量 中 ， 无 一 与 IQ 的 相关 性 达到 P<0. 05 的 水 平 。 

Hansen 等 co 在 丹麦 从 2 412 名 一 年 级 学 生 中 收集 到 1 291 颗 
脱落 的 乳牙 , HE o. 4 一 168. 5mg/kg (平均 10. 7mg/kg) . VA ifr 
水 平 超过 18. 7mg/kg 者 为 高 铝 组 , 低 于 5mg/kg 者 为 低 铅 组 , 两 组 
儿童 进行 WISC 智能 发 育 测定 和 行为 评定 等 ， 同 时 获取 家 庭 社会 
变量 。 结 果 发 现 , 高 铅 组 总 IQ 和 语言 IQ 明显 落后 于 低 铅 儿童 , 控 
制 掺 杂 因 素 后 差别 仍 存 在 。 

Fulton 等 (在 苏格兰 的 爱丁堡 研究 501 名 血 铅 水 平 在 0. 159 
一 1. 641pmol/L (均值 0. 555pmol/L) 的 学 龄 儿童 的 认 知 能 力 和 学 
业 成 就 。 用 多 元 回归 分 析 考 虑 33 个 可 能 摊 杂 内 素 后 发 现 , MLAK 
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平和 不 列 颠 能 力量 表 (British ability scales) 得 分 、 学 业 成 就 得 分 
间 存 在 有 意义 的 相关 。 以 血 铅 水 平 将 研究 对 象 进 行 分 层 ， 发 现 血 
铝 和 发 育 变量 间 存在 明确 的 剂量 -效应 关系 。 

Silva 等 (9 在 新 西 兰 对 579 名 11 岁 的 儿童 进行 研究 。 研 究 对 
象 的 血 铅 水 平均 值 在 0. 536pmol/L .研究 表 明 , 血 铅 和 WISC 修订 
版 的 1Q EK, 血 铝 与 儿童 的 阅读 能 力也 不 相关 , 但 是 , RL 
儿童 行为 异常 率 增高 。 

4. 以 智能 发 育 障碍 、 行 为 异常 儿童 为 对 象 的 病例 -对 照 研究 

许多 研究 从 另 一 角度 入 手 ， 探 讨 铅 与 发 育 的 关系 。 在 第 一 类 研 
究 〈 临 床 型 研究 ) 中 ， 主 要 研究 临床 上 发 现 的 高 铅 儿童 ， 观 察 其 
发 育 变化 ;在 这 一 类 研究 中 ， 主 要 以 临床 上 发 现 的 智能 障碍 和 行 
为 异常 儿童 为 对 象 ， 研 究 其 血 铅 水 平 。 

David 等 cs 报道 未 知 病因 的 智能 障碍 儿童 的 血 铅 水 平 ， 明 显 
高 于 已 知 病因 的 智能 障碍 儿童 和 对 照 组 ，3 组 的 血 铅 水 平 超 过 
1. 207wmol/L 的 比例 分 别 是 54%、15% 和 17%。 因 而 认为 ， 原因 
不 明 的 智能 障碍 患 儿 中 ， 有 部 分 是 由 于 过 量 铅 暴露 引起 的 。 

David 等 (外 在 1977 FRE, 行为 异常 门诊 的 多 动 症 患 儿 的 血 
铝 水 平 ， 明 显 高 于 普通 儿科 门诊 的 病 儿 。 在 多 动 症 患 镍 中， 原因 
不 明 的 患 儿 其 血 铅 水 平 超过 原因 明确 的 患 儿 。 由 此 ， 研 究 者 认为 
在 所 谓 原因 未 明 的 多 动 症 中 ,有 一 部 分 可 能 与 铅 负荷 过 高 有 关 . 在 
另 一 研究 中 ，David 等 (中 比较 青竹 胺 驱 铅 治 疗 和 利他 林 对 多 动 症 
的 疗效 ， 发 现 两 者 治疗 效果 相仿 ， 更 进一步 证 明了 铝 暴 露 与 多 动 
症 间 的 相关 关系 。 

Gittelman 等 "研究 103 例 多 动 症 病 儿 ， 发 现 其 尿 铅 水 平 较 正 
常 儿童 为 高 ， 但 无 显著 的 统计 学 意义 (P 一 0. 06)。 然 而 ， 这 群 种 
儿 的 尿 铅 水 平 与 他 们 的 非 多 动 症 的 兄妹 相 比 ， 两 组 的 尿 铅 差别 达 
到 统计 学 意义 (P=0. 02) 。 研 究 者 认为 ， 此 结果 提示 铅 可 能 与 
多 动 症 发 病 有 关 。 但 同时 提出 一 个 问题 ， 同 胞 兄妹 暴露 于 同一 家 
庭 环境 中 , 为 什么 血 铅 水 平 不 一 样 ? 对 此 问题 的 两 种 可 能 解释 是 : 
人 OD 多 动 症 患 儿 摄 入 铅 的 机 会 较 多 (可 能 因为 活动 面 广 、 手 - 口 动作 
BED 国 多 动 症 患 儿 体内 存在 某 种 促进 铬 排泄 的 代谢 机 制 。 
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Gillberg 等 上 72 比 较 98 例 神经 心理 行为 障碍 的 患 儿 〈 如 感知 - 
运动 功能 障碍 、 语 言 障 碍 、 注 意 力 障碍 ， 等 ) 和 对 照 组 的 齿 铬 水 
F, 未 发 现 有 显著 性 差别 。 但 比较 齿 铅 最 高 的 10 例 和 齿 铅 最 低 的 
10 例 的 反应 时 间 ， 发 现 高 铅 者 反应 时 间 延 长 。 

Youroukos 等 (外 比较 60 例 病因 未 明 的 智能 障碍 患 儿 、30 例 
病因 明确 的 智能 障碍 患 儿 和 30 例 正常 对 照 儿童 的 血 铝 值 ,发现 原 
因 未 明 组 血 铅 值 最 高 。 

Beattie 等 (研究 64 例 智 能 障碍 儿童 , 以 64 例 正常 儿童 根据 
年 龄 、 性 别 和 居住 地 等 配对 。 取 两 组 儿童 家 里 的 自来水 进行 分 析 ， 
患 儿 组 中 有 11 例 (11/64) 家 中 自来水 含 铅 超过 800pg/L ,而 对 照 
组 儿童 中 无 1 例 (0/64) 家 中 自来水 含 铅 量 超过 上 述 标准 。Moore 
等 6% 对 一 组 智能 发 育 障碍 的 儿童 进行 血 铅 测 定 ， 结 果 是 : 智能 障 
碍 组 儿童 血 铅 均 值 为 1. 231pmol/L, 而 对 照 儿 童 为 1. 009pmol/L， 
两 组 差别 显著 (P—0.02), 

我 国 西安 市 邓 奋 良 等 中 报道, 铝 暴露 与 儿童 注意 力 缺 失 多 动 
综合 征 有 关 。 研 究 发 现 ，120 例 该 综合 征 患 儿 血 铅 均值 高 达 
2. 000kmol/L, 明显 高 于 对 照 组 的 0. 478 nmol/L, 差别 有 非常 显著 
的 意义 ; 患 儿 中 有 44 例 (36.7%) 血 铅 水 平 超过 1. 930kmolML rij 
对 照 组 无 1 例 达 到 这 一 水 平 。 

(=) 回顾 性 研究 的 结论 

1. 关于 对 智能 的 影响 

(1) 多 数 上 述 研究 探讨 了 铅 与 IQ 的 关系 。 这些 研究 中 有 以 血 
铅 作为 反映 铅 负荷 的 示 标 者 , 也 有 用 齿 铅 者 ; 有 用 WIS (或 其 修 
订 版 或 在 其 他 国家 的 标准 化 版 ) 评 定 IQ. 的 ,也 有 用 斯 丹 福 - 比 内 基 
表 评定 IQ AY, 早期 在 英国 的 研究 还 沿用 不 列 颠 能 力量 表 。 虽 然 所 
用 的 研究 工具 不 同 , 但 多 数 研 究 得 出 同样 的 结论 : 血 铅 水 平 与 IJQ 
间 存 在 着 负 相关 ，, 即 高 铅 儿 童 IQ 低 于 低 铅 儿童 。 即 使 统计 学 分 析 
的 结果 并 不 一 致 ， 有 的 研究 发 现 了 统计 学 意义 上 的 差别 ， 有 的 则 
没有 ， 但 值得 注意 的 是 ， 没 有 一 项 研究 得 出 相反 的 结论 ， 即 铬 负 
HRE IQ 越 高 。 

(2) 根据 分 组 标准 的 不 同 ， 高 、 低 铬 组 IQ 的 差别 在 1 一 7 分 ， 
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但 多 数 在 4~6 分 。 

(3) 多 数 情况 下 语言 和 操作 方面 的 IQ 均 受 到 影响 , 但 是 对 语 
言 能 力 的 影响 超过 对 操作 能 力 的 影响 ， 唯 一 的 例外 是 Lansdown 
等 G91986 年 在 英国 的 研究 结果 ， 该 研究 发 现 对 操作 IQ 的 影响 大 
于 对 语言 IQ 的 影响 。 

(4) 一 般 来 说 , 社会 家 庭 变量 ON IQ, SES 等 ) 对 IQ 的 
影响 总 是 大 于 铅 对 1Q 的 影响 , 唯一 的 例外 是 Schroeder 等 9 在 美 
国 北 卡 州 的 研究 ， 这 -- 研 究 结果 是 铝 对 IQ 的 影响 较 其 他 社会 变 
量 的 贡献 为 大 。 

CO 在 大 多 数 研究 中 ， 用 统计 学 方法 控制 社会 变量 等 掺 杂 因 
XUG. 高 、 低 铅 组 IQ 的 差别 均 有 所 缩小 ,在 一 些 研究 中 ， 差 
别 缩小 到 失去 统计 学 意义 。 有 的 研究 在 控制 掺 杂 变 量 后 差别 虽 有 
缩小 ， 但 仍 保持 原 有 的 统计 学 意义 .7 各 但 Yule 等 5 在 
英国 伦敦 的 研究 中 控制 掺 杂 作用 后 差别 非但 没有 缩小 ,反而 使 高 、 
低 铅 组 IQ 的 差别 增 大 。 

(6) 尽管 有 些 单一 的 研究 提示 铅 负荷 和 发 育 示 标 间 的 剂量 - 反 
应 效应 ， 但 从 不 同 研究 间 的 比较 来 看 ， 尚 不 能 看 出 任何 确定 的 关 
系 。 例 如 , Hansen 等 co] 在 丹麦 的 研究 , 铅 暴露 水 平 非常 低 , 高 、 低 
铅 组 间 铅 负荷 量 差别 也 很 小 , 但 两 组 间 语 言 IQ 的 差别 达 8 分 。 而 
同 是 用 WISC 衡量 发 育 水 平 的 其 他 研究 ， 虽 然 铅 暴露 水 平 较 此 为 
高 , 两 组 间 铅 负荷 的 差别 也 比 此 要 大 , 而 两 组 间 IQ 的 差别 远 低 于 
8 分 。 再 如 ， 同一 研究 小 组 Winneke 等 在 德国 进行 的 两 个 研 
jg, 后 一 个 在 Stolberg 进行 的 研究 , 高 、 低 铅 组 间 齿 铅 均值 的 
差异 是 前 一 个 在 Duisburg 的 研究 的 2 倍 , 但 最 终 两 个 研究 得 出 的 
IQ 的 差别 则 相近 。 

CD 从 所 有 这 些 研究 中 尚 不 能 看 出 能 造成 1Q 下 降 的 血 铅 阔 
值 。 早 期 的 研究 认为 要 在 血 铅 水 平 为 1. 930~2. 896kmol/L WEZ 
出 现 IQ 的 变化 ， 以 后 的 研究 发 现 比 此 低 得 多 的 铅 暴露 即 能 影响 
IQ. 如, Yule 等 9 的 研究 发 现 血 铅 0. 627kmol/L 即 能 使 IJQ 下 降 ; 
Hansen 等 co 的 研究 , 导致 IJQ 下 降 的 血 铅 水 平 只 有 0. 338pmol/L。 

2. 关于 对 学 习 能 力 〈 或 学 业 ) 的 影响 








5:409. —— 





D 有 ?7 项 研究 在 行为 评定 时 涉及 阅读 能 力 ， 其 中 5 项 得 出 
阳性 结果 ， 即 铅 负荷 增高 能 影响 儿童 的 阅读 能 力 。 两 项 得 出 阴性 
结果 的 研究 是 Needleman 等 C5 在 美国 波士顿 的 研究 和 Lansdown 
等 5 在 英国 伦敦 的 研究 。 

(2) 有 3 项 研究 评定 了 儿童 的 拼写 能 力 , 2 IO hE 
响 儿童 拼写 能 力 的 结论 ， 另 一 项 "9 则 是 阴性 结果 。 

G) 6 项 研究 评定 了 算术 能 力 ，2 项 阳性 结果 ，4 neon 
阴性 结果 。 

3. 对 儿童 行为 的 影响 

(1) 所 有 上 述 介绍 的 回顾 性 研究 均 包 括 有 行为 研究 的 内 容 。 

(2) 在 用 标准 化 的 行为 量 表 (如 ， 考 纳 儿童 行为 量 表 、 拉 特 
儿童 行为 量 表 ) 作为 评价 儿童 行为 的 工具 时 ,有 一 些 研究 "4 
得 出 阳性 结果 ， 但 也 有 的 得 出 阴性 结果 5 。 

G) 教师 评定 的 行为 量 表 ， 较 多 受 儿 童 家 庭 社会 背景 等 的 影 
响 ; 而 家 长 评定 的 行为 量 表 , 可 能 较 少 受到 家 庭 社会 因素 的 影响 。 
因此 ， 控 制 掺 杂 因素 可 能 并 不 对 后 者 的 结果 产生 明显 的 影响 。 现 
有 研究 无 论 是 用 教师 用 量 表 还 是 家 长 用 量 表 ， 无 一 像 研究 IQ 那 
样 考虑 到 掺 杂 因素 的 作用 。 


二 、 前 脆性 研究 


80 年 代 初期 之 前 的 研究 由 于 受到 回顾 性 研究 方法 学 上 的 局 
限 ， 仍 然 不 能 回答 以 下 问题 

第 一 ， 铅 暴露 是 发 育 障碍 的 原因 还 是 结果 ? 

前 述 回 顾 性 的 研究 揭示 了 铅 与 IQ 等 儿童 发 育 状 况 的 关系 ， 
这 种 统计 学 上 得 出 的 关系 在 事实 上 存在 三 种 可 能 性 : ORR 
IQ 下 降 的 原因 , 即 铅 中 毒 导致 发 育 落后 ; @ 铬 暴露 是 IQ 下 降 的 结 
果 , 即 发 育 落后 导致 铅 中 毒 ; @ 铅 暴露 既 不 是 发 育 落后 的 原因 , 也 
不 是 发 育 落后 的 结果 ， 铅 和 IQ 两 者 均 是 某 一 第 3 因素 作用 的 结 
果 。 第 一 种 可 能 性 是 我 们 希望 证 实 的 ， 其 理论 基础 是 馈 的 神经 毒 
性 作用 ; 第 2 和 第 3 种 可 能 性 是 我 们 希望 排除 的 ， 其 存在 的 可 能 
性 是 基于 以 下 事实 : 
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首先 ， 异 食 癣 《或 较 多 的 手 - 口 动作 等 行为 异常 ) 能 使 儿童 报 
入 铝 的 机 会 大 增 ， 使 血 铅 水 平 较 高 ， 另 一 方面 ， 异 食 辩 也 较 多 地 
出 现在 智能 和 行为 障碍 的 儿童 中 因此， 血 铅 过 高 不 但 可 能 是 IQ 
下 降 的 原因 ， 也 可 能 是 IQ 下 降 的 结果 。 

其 次 ， 血 铅 水 平 在 儿童 人 群 中 并 不 是 平均 、 随 机 分 布 的 ， 在 
社会 经 济 状况 较 差 的 儿童 人 群 , 血 铅 往往 较 高 .美国 NHANES T 
的 资料 显示 SI， 低 收入 家 庭 儿 童 血 铅 水 平 较 高 收入 家 庭 儿童 为 
高 ， 黑 人 儿童 的 血 铅 水 平 较 白人 儿童 为 高 ， 城市 儿童 的 血 锅 水 平 
较 郊区 儿童 为 高 。Milar 等 9 研究 显示 ,母亲 IQ 低 和 家 庭 育 儿 环 
境 欠 佳 的 家 庭 的 儿童 血 铅 较 高 。 沈 晓 明 等 59 在 上 海 的 研究 也 发 现 
母亲 受 教育 程度 低 、 从 事 体力 劳动 的 儿童 血 铝 较 高 。 所 有 这 些 能 
使 血 铝 较 高 的 因素 如 家 庭 低 收入 、 家 庭 育儿 环 境 不 良 、 母亲]Q 低 
下 、 母亲 受 教育 程度 较 低 和 母亲 从 事 体力 劳动 等 本 身 就 是 儿童 知 
能 发 育 的 不 良 刺 激 因素 , 因此 完全 有 理由 相信 , MAA IQ 间 并 无 
直接 的 联系 ， 只 不 过 两 者 都 是 母亲 受 教育 程度 低 和 IQ 低下 等 家 
庭 社会 不 良 因素 作用 的 结果 。 

第 二 ， 铅 暴露 到 何 程度 开始 能 够 影响 儿童 的 智能 发 育 ? 

这 是 一 个 剂量 一 效应 关系 问题 。 由 于 铝 对 发 育 的 损害 并 不 是 
一 种 即时 效应 ， 而 有 一 定 的 发 展 过 程 ， 因 此 ， 如 果 要 以 某 一 时 点 
的 回顾 性 研究 揭示 铅 和 发 育 的 关系 ， 首 先 要 确定 一 个 能 够 反映 过 
去 一 段 时间 铅 暴露 的 状况 的 示 标 。 齿 铅 含量 在 理论 上 能 表示 既往 
的 铅 积 著 史 cs9, 但 是 目前 的 分 析 方法 尚 不 够 灵敏 ， 不 易 质 量 控制 ， 
取样 也 不 够 方便 5 。 血 铅 水 平 只 能 反应 近期 ( 约 35 KD 的 铅 暴露 
状况 c9， 因 此 ， 某 一 时 点 的 血 铅 水 平 往往 不 等 于 造成 当时 发 育 状 
态 的 血 铅 水 平 ， 只 有 连续 多 点 观察 铅 和 发 育 的 变化 过 程 ， 才 能 正 
确 判 断 铅 暴露 和 发 育 之 间 的 剂量 一 效应 关系 。 

第 三 ， 铅 对 发 育 的 损害 是 否 可 能 北 转 ? 

回顾 性 研究 反映 的 是 某 一 时 点 的 铝 与 发 育 的 关系 ， 对 发 育 损 
害 随 着 血 铅 水 平和 时 间 的 变化 而 变化 的 规律 无 从 发 现 。 动态 观察 
铅 和 发 育 的 变化 是 摸索 这 种 规律 ， 从 而 判断 铅 毒 性 所 致 的 发 育 损 
洁 是 否 可 能 逆转 的 唯一 可 靠 方 法 "1。 
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第 四 ， 铅 对 发 育 的 损害 是 否 与 年 龄 有 关 ? 

不 同 脑 发 育 时 期 受 铅 毒性 的 影响 可 能 会 产生 不 同 的 发 育 后 
R, 动物 实验 已 经 表明 ， 铅 对 行为 的 影响 受 年 龄 因素 的 影响 59 。 
Shaheen 等 5 在 人 体 的 研究 也 发 现 儿童 在 24 个 月 前 受 铅 暴露 容 
易 表 现 为 语言 方面 的 功能 障碍 ,在 24 一 36 个 月 时 铅 暴露 主要 引起 
视觉 -空间 辨别 能 力 的 障碍 。 回 顾 性 研究 也 可 以 进行 这 方面 的 探 
索 ， 但 只 能 在 每 一 时 间 层 面 上 作 分 别 的 研究 ， 结 果 易 受到 个 体 间 
反应 不 同 的 影响 。 而 前 瞻 性 研究 能 跟踪 每 一 个 体 自 出 生 到 生 后 数 
年 的 铝 暴 露 和 发 育 状 况 ， 易 于 得 出 不 同年 龄 时 铅 毒性 引起 不 同行 
为 表现 的 结论 。 

不 难看 出 ， 上 述 问 题 是 可 能 通过 前 瞻 性 研究 得 到 回答 的 。 

80 年 代 早期 , 有 4 个 研究 小 组 在 美国 波士顿 市 、 辛辛那提 市 、 
克利 富 兰 市 和 澳大利亚 的 皮 里 港 市 ， 同 时 展开 了 有 关 铅 对 儿童 发 
育 影 响 的 前 瞻 性 研究 .为 了 使 研究 结果 保持 良好 的 可 比 性 ,4 项 研 
究 采 用 几乎 相同 的 研究 方案 。 考 虑 到 研究 对 象 的 年 龄 越 小 ， 中 枢 
神经 系统 的 发 育 越 迅 速 ， 对 铅 毒性 也 越 敏 感 ， 所 以 选择 以 胎儿 为 
对 象 , 以 能 更 客观 、 更 灵敏 地 反映 铅 的 毒性 作用 。4 项 研究 均 以 脐 
血 或 /和 母 孕 期 血 铅 水 平 作为 胎儿 期 铅 暴 露 的 示 标 .小 儿 在 出 生 后 
不 同 的 年 龄 阶段 定期 动态 观察 血 铅 水 平 ， 并 作 发 育 评价 。 在 控制 
掺 杂 因 素 后 观察 血 铝 和 发 育 间 的 关系 及 其 变化 规律 。 

波士顿 研究 "~ 中 的 研究 对 象 为 249 名 儿童 ， 脐 血 铅 水 平 为 
O~1. 207pmol/L (平均 0. 314pmol/L), 以 二 0.145pmolL 为 低 铅 
41, 0. 290~0. 338pmol/L 为 中 铅 组 , 0. 483— 1. 207yumol/L 为 高 铅 
组 。 研究 对 象 在 6、12、18、24、57 个 月 和 10 岁 时 进行 血 铬 测定 ， 
同时 进行 发 育 评价 (24 个 月 前 用 BSID,57 个 月 时 用 麦卡锡 儿童 能 
力量 表 ，10 岁 时 用 WISC 修订 版 和 Kaufman 教育 成 就 测验 ) 。 研 
究 结论 :@ 在 6 一 24 个 月 , BSID 中 的 精神 发 育 指数 (mental devel- 
opmental index, MDD 与 脐 血 铅 水 平 间 始 终 存 在 着 负 相 关 ， 在 中 
等 社会 阶层 以 下 的 儿童 ， 相 关 性 更 好 ; QMDI 与 随访 当时 的 血 铅 
水 平 无 明确 相关 性 ; 057 个 月 时 麦卡锡 量 表 上 的 总 认 知 指数 
(general cognitive index, GCI) 和 24 个 月 时 的 血 铅 水 平 呈 负 相关 ; 
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10 岁 时 的 IQ 和 学 业 成 就 仍 和 24 月 龄 时 的 血 铅 水 平 呈 负 相 关 。 
皮 里 港 研究 cs- 七 的 对 象 是 723 名 儿童 ， 脐 血 铅 均值 为 
0. 401pmol/L。 在 6, 15, 24, 36, 48 个 月 和 7 岁 时 进行 血 铅 测定 ， 
24 个 月 时 以 BSID、48 个 月 时 以 麦卡锡 量 表 、7 岁 时 用 WISC 修订 
版 评价 发 育 。 研究 结论 : O2 岁 时 的 MDI 并 不 与 脐 血 铅 水 平和 母 
孕期 血 铅 水 平 相关 ; @@4 岁 时 GCI 与 生 后 血 铅 水 平 积分 均值 旦 负 
相关 ; ©7 EH IQ 与 生 后 血 铅 水 平 积分 均值 呈 负 相关 。 
辛辛那提 研究 ~ 中 的 对 象 是 305 名 儿童 。 脐 血 铅 均 值 为 
0. 304pmol/L, 母 产 前 血 铅 水 平 为 0.386pmol/L。 在 3、6、12、24、 
39、48、60、72、78 个 月 时 测定 血 铝 和 进行 发 育 评价 。 研究 结论 : 
Q@3、6、12、24 个 月 时 MDI 和 产 前 的 血 铅 水 平 呈 负 相关 , 而 与 随 
访 当时 的 血 铅 水 平 不 相关 ; @ 在 39 个 月 时 , Fluarty 语言 筛 查 测验 
与 产 前 的 血 铅 水 平 呈 负 相关 ; 轿 在 低 收入 家 庭 的 儿童 ，4 岁 时 
Kaufman 儿童 评价 量 表 的 等 分 与 新 生 儿 10 天 时 的 血 铅 水 平 呈 负 
相关 ; @ 出 生 后 铅 暴 露 损 害 中 枢 听 觉 处 理 能 力 ; @5 YAY Kaufman 
儿童 评价 量 表 的 得 分 与 生 后 第 4 年 血 铅 均 值 旦 负 相 关 ; OE 
暴露 与 IQ 呈 负 相关 。 
克利 窜 兰 研究 -9 的 研究 对 象 是 359 名 儿童 。 母 产 前 血 铅 水 
H 0.130—1. 100umol/L (均值 0.314pmol/L)， 脐 血 铅 水 平 为 
0.125~0. 709umol/L (均值 0. 280pmol/L)。6 个 月 、2 岁 、3 岁 时 
和 4 一 10 岁 时 随访 血 铅 和 发 育 。 结 论 : 新 生 儿 软 性 神经 系统 体 
征 和 血 铅 水 平 呈正 相关 ; @6 个 月 时 MDI 和 心理 运动 发 育 指数 
(psychomotor developmental index, PDI) 与 母 产 前 血 铅 水 平 呈 负 
相关 ;@ 无 其 它 产 前 和 产后 血 铅 水 平 与 发 育 方面 的 相关 关系 发 现 。 
在 上 述 4 项 研究 中 ,也 得 出 一 些 铅 暴露 和 发 育 间 的 数量 关系 。 
波士顿 研究 发 现 脐 血 铅 水 平 0.483 一 1.207kmoML 者 (与 < 
0. 145pmol/L 者 相 比 ) 在 6 一 24 月 龄 时 MDI 下 降 4 一 8 分 。2 岁 时 
血 铅 水 平 从 0.145pgmol/L 上 升 到 0. 965pmol/L 能 使 57 个 月 时 
GCI FRE 6 分 。2 岁 时 血 铅 上 升 0.483pmol/L, 在 10 岁 时 的 IJQ 下 
降 6 分 。 辛辛那提 研究 发 现在 母 产 前 血 铅 水 平 0.048 一 
1. 303pmol/L 范围 内 , MLAK EBEL JH O- 483pmol/L, 在 3 个 月 和 
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6 个 月 时 MDI 下 降 6—7 分 。 并 发 现 12 个 月 时 的 MDI 与 10 天 时 
的 血 铝 水 平 相关 。 克 利 富 兰 的 研究 主要 发 现 母 产 前 血 铅 水 平 与 新 
生 儿 软 性 神经 系统 体征 和 6 个 月 时 的 MDI、PDI 有 关 。 皮 里 港 的 
研究 没有 发 现 产 前 铅 暴露 对 2 岁 时 的 发 育 有 关 ， 但 生 后 头 4 年 血 
铝 累 计 指 数 从 0. 483umol/L 上 升 到 1.448pmol/L， 能 使 4 岁 时 
GCI 下 降 7 分 、7 岁 时 的 IQ FEE 4 一 5 分 。 

除了 这 4 项 研究 外 ， 还 有 其 它 一 些 前 脆性 研究 报道 。 悉 尼 研 
RSN ARRE 318 名 儿童 ， 母 分 娩 时 平均 血 铅 水 平 
0.449kmolL，, 脐 血 铅 水 平 0. 391mol/L. 6, 12, 18, 24, 30, 36, 
42, 48 个 月 时 随访 血 名 和 发 育 。 结 果 无 产 前 和 产后 血 铅 水 平 与 发 
育 方面 的 相关 关系 发 现 。 上 海 市 的 研究 参照 上 述 研究 方法 ， 发 现 
脐 血 铅 水 平 与 3 个 月 时 的 MDI 和 了 PDI 呈 负 相关 Ce'e ,与 6 个 月 时 
的 MDI 呈 负 相关 ,但 脐 血 铅 水 平 与 婴儿 发 育 的 相关 性 在 1 岁 以 后 
不 复 存在 [01, 推测 此 可 能 是 由 于 生 后 对 发 育 的 影响 因素 变 得 更 加 
复杂 ， 铝 的 作用 被 掩盖 的 缘故 。 


还 有 一 些 前 瞻 性 研究 ， 研 究 了 铅 对 发 育 的 远 期 影响 和 铅 毒 性 


作用 的 可 道 性 。Needleman 等 5 在 11 年 后 随访 132 名 1979 年 报 
道 的 研究 对 象 ， 当 时 的 研究 发 现 ， 儿 童 神经 行为 功能 和 人 齿 铅 水 平 
呈 负 相关 ,在 11 年 后 对 这 群 已 经 成 年 的 研究 对 象 再 次 进行 心理 行 
为 发 育 评价 时 发 现 ,其 成 年 后 的 发 育 状 态 仍然 与 11 年 前 的 齿 铅 水 
平 相关 。 早 年 齿 铅 水 平 高 于 20mg/kg 的 儿童 与 齿 铅 水 平 低 于 
lOmg/kg 的 儿童 相 比 ， 在 小 学 期 间 辍学 的 危险 性 增加 7.4 倍 ， 阅 
读 困难 的 危险 性 增高 5. 8 倍 。 早 年 齿 铅 水 平 较 高 的 儿童 在 高 中 学 
习 阶 段 ， 班 级 中 的 成 绩 较 差 、 缺 课 较 多 、 词 汇 量 较 小 、 眼 - 手 协调 
能 力 较 差 、 反 应 时 间 较 长 。 血 铅 水 平 还 与 违纪 行为 的 多 少 成 正 相 
关 。 由 此 ， 研 究 者 认为 ， 儿 童 时 期 铅 暴露 对 中 枢 神经 系统 的 影响 
一 直 可 持续 到 成 年 时 期 。 沈 晓 明 等 “在 上 海 的 研究 发 现 ， 居住 和 
就 读 于 某 冶 炼 厂 附近 的 儿童 在 脱离 铝 污染 环境 3 年 后 ， 虽 然 血 铅 
水 平 已 经 回落 到 普通 水 平 , 但 其 在 眼 - 手 协调 能 力 和 精细 动作 方面 
的 发 育 依然 落后 于 未 经 铅 暴 露 的 同龄 儿童 ， 落 后 的 程度 与 当初 的 
血 铅 水 平 有 关 。 这 提示 ， 脱 离 铅 污染 环境 后 ， 血 铝 水 平 可 能 很 快 
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回落 ， 但 铅 对 心理 发 育 的 影响 在 短期 内 不 能 完全 恢复 。 

通过 这 些 前 脆性 研究 ， 可 以 得 出 一 些 初步 的 结论 : 

第 一 ， 血 铅 水 平 在 0. 483pmol/L 左右 时 即 能 对 发 育 产生 危 
害 。 正 是 由 于 这 一 结论 , 美国 CDC 于 1991 年 将 儿童 铅 中 毒 的 标准 
降 至 0. 483 pmol/L. 

第 二 ， 铅 对 儿童 发 育 的 毒性 作用 可 持续 至 成 人 ， 似 在 短期 内 
TAa. 

第 三 ， 儿 童 的 发 育 状 况 与 儿童 在 出 生 时 甚至 产 前 的 血 铅 水 平 
有 一 定 关联 。 这 能 在 一 定 程度 上 支持 血 铅 升 高 在 先 、 行 为 发 育 改 
变 在 后 的 推断 ， 即 铅 可 能 是 发 育 改 变 的 原因 。 


三 、 临 床 流行 病 学 研究 中 应 该 注意 的 
几 个 方法 学 问题 


要 研究 儿童 铅 中 毒 是 否 在 一 个 国家 、 一 个 地 区 乃至 一 个 社区 
对 儿童 健康 构成 威胁 ， 临 床 流行 病 学 调查 是 首先 必须 要 进行 的 一 
项 工作 。 这 项 工作 需要 回答 2 个 问题 ， 第 一 ， 被 调查 儿童 的 血 铅 
水 平 有 多 高 ; 第 二 ， 这 样 的 血 铅 水 平 是 否 会 对 儿童 健康 〈 主 要 是 
智能 发 育 ) 产生 影响 。 其 中 ， 铅 对 智能 的 影响 是 关键 ， 也 曾经 是 
(或 许 目前 还 是 ) 争议 的 焦点 。 虽 然 多 数 在 各 国 进行 的 研究 得 出 基 
本 一 致 的 结论 ， 但 也 有 不 同 的 研究 结果 存在 。 除 了 可 能 的 种 族 差 
异 外 ， 研 究 结果 的 差异 主要 是 由 于 方法 学 上 的 差异 引起 的 。 

(一 ) 研究 对 象 的 选择 和 抽样 误差 

早期 的 研究 以 临床 病例 或 第 查 发 现 的 病例 为 研究 对 象 。 虽然 
许多 研究 ?~*29 均 注重 设立 与 实验 组 儿童 家 庭 和 社会 背景 相近 的 
同龄 儿童 作为 对 照 组 ， 但 仍然 存在 有 2 个 方面 的 问题 ， 第 一 ， 临 
床 病例 中 往往 存在 家 长 急于 求治 的 一 些 因 素 ， 如 出 现 明 显 的 铅 中 
毒 症状 等 。 有 的 病例 本 来 就 以 “反应 迟钝 ”或 “多 动 ” 就 诊 ， 经 
血 铝 测 定 后 发 现 血 铅 升 高 而 纳入 实验 组 这样， 无疑 在 研究 对 象 
的 选择 过 程 中 就 不 知 不 觉 地 、 人 为 地 增加 了 假 阳 性 因素 。 第 ,如 
果 是 通过 得 查 发 现 的 病例 ， 去 就 诊 的 儿童 较 多 的 是 除了 血 错过 高 
外 还 有 家 长 认为 可 能 与 血 铬 增高 有 关 的 因素 ， 如 学 习 不 县、 行为 
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问题 ， 而 那些 血 铅 虽 高 但 躯体 和 精神 健康 状况 均 佳 的 儿童 往往 被 
家 长 忽视 而 不 去 就 诊 ， 纳 入 实验 组 的 可 能 性 相对 较 小 。 这 些 是 临 
床 型 研究 很 难 避免 的 研究 对 象 选 择 过 程 中 的 偏差 。 

以 居住 于 特定 铝 污染 环境 (多 数 为 冶炼 厂 附近 ) 儿童 为 研究 
对 象 的 流行 病 学 研究 中 ,研究 对 象 是 居住 在 工业 污染 区 的 儿童 ,由 
于 这 部 分 儿童 往往 是 从 事 体力 劳动 为 主 、SES 较 低 的 家 庭 等 的 人 
群 , 而 研究 已 经 证 明 , 这 部 分 人 群 恰恰 是 对 铅 毒性 作用 最 敏感 、 易 
感性 最 高 的 人 群 ， 在 这 样 的 人 群 中 ， 铅 暴露 与 智能 发 育 的 关系 相 
对 更 为 密切 gas]。 不 难 推断 ， 这 类 研究 可 能 过 高 估计 了 狂暴 露 对 
儿童 智能 发 育 的 重要 性 。 

在 总 体 人 群 的 研究 中 ， 抽 样 的 代表 性 更 是 事 关 研 究 成 败 的 关 
键 问题 。 有 些 方法 虽 能 在 理论 上 保证 很 小 的 抽样 误差 ， 但 在 目标 
样本 确定 后 ， 往 往 会 有 一 些 研 究 对 象 因为 家 长 的 不 合作 而 退出 研 
究 。 据 研究 c9 认 为 ， 在 退出 研究 的 对 象 中 ， 父 母 文化 程度 和 家 庭 
SES 较 低 的 儿童 占有 多 数 比例 ， 其 平均 血 铅 水 平 也 比 最 终 留 在 研 
究 对 象 中 的 儿童 为 高 .这 使 得 实际 研究 的 对 象 是 受 铬 毒性 较 小 、 易 
感性 较 低 的 人 群 ， 这 样 的 研究 相对 不 宜 得 出 阳性 结果 ， 容 易 低估 
铅 毒 性 的 危害 。 在 纵向 研究 的 随访 过 程 中 也 会 出 现 类 似 的 情况 ,家 
KE SES 较 高 、 躯 体 和 精神 健康 状况 较 差 的 儿童 相对 不 会 失 访 〈 中 
途 退 出 研究 ), 这 样 的 偏差 也 容易 影响 最 终 研 究 结 果 的 可 信 性 。 在 
一 . 些 关于 浮 铝 的 研究 中 ， 牙 齿 标本 的 收集 有 赖 于 儿童 自愿 供出 脱 
落 的 乳 齿 , 但 是 , Smith 等 G2 的 研究 发 现 , 一 些 行为 异常 和 认 知 障 
得 的 儿童 常常 不 愿 提交 脱落 的 乳牙 供 研究 用 。 此 外 ， 洁 铅 测 定 必 
须要 有 完整 的 脱落 的 乳牙 ， 但 在 一 些 低 收入 家 庭 儿 童 ， 由 于 未 能 
得 到 正常 的 口腔 保健 ， 龋 齿 的 患 病 率 高 ， 他 们 提供 的 牙齿 往往 因 
为 是 龋 货 而 不 能 进行 铅 含量 测定 ， 这 些 因素 均 使 得 相当 数量 的 低 
SES 和 发 育 障碍 儿童 因 这 些 非 正常 原因 而 未 能 进入 研究 对 象 的 行 
列 , 导 致 抽样 误差 ,在 关于 血 铅 的 研究 中 也 有 类 似 问题 ,Silva 40° 
研究 发 现 ， 社 会 家 庭 背 景 的 差异 会 影响 儿童 接受 静脉 穿 刻 〈 取 血 
标本 进行 血 错 测 定 ) 的 意 应， 同时 ， 接 受 和 拒绝 抽 血 两 组 儿童 的 
行为 表现 也 不 一 样 ， 拭 绝 抽 血 的 儿童 有 和 较 多 的 行为 问题 。 
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在 选择 研究 对 象 或 抽样 时 ， 除 了 需 考虑 上 述 复杂 的 社会 因素 
外 , 当然 也 必须 考虑 医学 因素 的 作用 。 在 有 关 智 能 发 育 的 研究 中 ， 
为 了 尽 可 能 地 减少 可 能 的 掺 杂 因 素 ， 在 选择 研究 对 象 时 必须 设立 
一 定 的 选 样 标准 ， 以 保证 本 身 存在 一 些 影 响 智能 发 育 医学 因素 的 
儿童 被 排除 在 研究 对 象 之 外 。WHO 曾经 建议 , 在 有 关 铅 与 1Q 的 
关系 的 研究 中 ， 下 列 情形 之 一 不 宜 作 为 研究 对 象 ，@ 出 生体 重 低 
T 200032; 加 母亲 报告 小 儿 出 生 时 有 青紫 ; @ 出 生 后 小 儿 在 母亲 
出 院 后 10 天 或 10 天 后 方才 出 院 ，@ 和 母亲 怀孕 期 有 漠 酒 、 药 物 滥 
JU SURE Ac sh. @ 母 亲 怀 孕期 曾 感染 风疹 病毒 @ 小 儿 曾 种 
有 中 枢 神经 系统 疾病 ; @@ 曾 有 严重 颅 脑 外 伤 史 ，@ 曾 患 明 确 的 运 
动 、 感 党 障碍 性 疾病 或 其 它 确诊 的 慢性 疾病 ; @ 孩 子 的 父母 已 离 
婚 或 父母 中 有 一 位 已 去 世 c9]， 这 一 标准 值得 研究 时 借鉴 ， 

(=) 挫 杂 因素 的 控制 和 统计 学 处 理 

从 上 述 讨 论 中 可 以 看 出 ， 在 如 此 复杂 、 涉 及 许多 社会 和 医学 
因素 的 流行 病 学 研究 中 ， 要 确保 抽样 误差 小 到 可 以 不 予 考虑 的 程 
度 ， 实 在 是 非常 困难 的 ; 在 多 数 情况 下 ， 要 完全 按照 人 口 和 家 庭 
社会 因素 配对 设立 对 照 组 也 是 不 现实 的 。 一 个 比较 可 行 的 补救 办 
法 ， 是 在 资料 分 析 过 程 中 寻找 出 实验 组 和 对 照 组 间 、 或 在 样本 和 
总 体 间 可 能 存在 偏 倚 的 因素 ( 掺 杂 因素 ), 然后 用 统计 学 的 方法 控 
制 或 校正 这 些 因素 ， 再 进行 比较 和 分 析 ， 以 此 保证 结果 的 可 信和 和 
客观 。 例 如 ， 根 据 血 铅 水 平 将 某 一 样本 分 为 高 铝 和 低 铅 两 组 ， 一 
般 来 说 , 高 铅 组 中 低 收入 家 庭 的 儿童 较 多 、 父母 IQ 较 低 的 儿童 较 
多 ; 而 在 低 铅 组 中 高 收入 家 庭 的 儿童 较 多 、 父母 1Q 较 高 的 儿童 较 
Z. 直接 比较 两 组 的 1Q 显然 是 不 合理 的 , 因为 事实 上 高 、 低 铅 组 
中 除了 血 铅 因素 外 ， 还 有 其 它 因 素 〈 即 摊 杂 因素 ， 在 这 一 实例 中 
是 家 庭 收 入 、 父 母 IJQ) 能 够 促成 高 铝 组 儿童 IQ 低 于 低 铅 组 的 结 
果 。 合 理 的 统计 分 析 方法 是 先 以 其 它 的 -- 些 统计 学 方法 〈 如 多 元 
协 方差 分 析 ) 校正 高 、 低 铅 的 家 庭 收入 、 父 母 IQ 等 掺 杂 因 素 到 等 
同 ， 然 后 再 比较 两 组 的 IQ 差别 。Smithz 认 为 统计 学 设计 和 摊 杂 
因素 控制 方面 的 差异 ， 是 许多 有 关 错 与 1Q 的 研究 得 出 不 同 研究 
结果 的 最 卡 要 原因 。 





came 





掺 杂 因 素 的 确 是 首要 的 问题 。 早期 的 研究 (如 SS“ 等 ) 是 根 
据 传 统 的 心理 学 研究 结果 和 根据 经 验 自行 确定 掺 杂 因 素 ， 最 多 被 
作为 掺 杂 因 素 而 控制 (或 配对 ) 的 是 父母 的 IQ. (特别 是 母亲 IQ)， 
因为 许多 研究 已 经 证 明 父母 的 IQ 不 但 能 反映 儿童 IQ 的 遗传 趋 
势 ， 也 能 在 一 定 程度 上 反映 儿童 所 处 的 家 庭 环 境 的 优 劣 。 早 年 有 
些 研究 仅仅 控制 母亲 IQ 一 项 ， 其 原因 之 一 是 在 计算 机 和 数理 统 
计 应 用 软件 尚 不 普及 的 70 年 代 ,要 进行 两 项 以 上 因素 的 控制 和 校 
正 ， 在 计算 上 有 极 大 的 困难 。 这 种 情况 往往 使 挨 杂 因素 控制 不 足 
Cunder-controlling) , 一 些 有 意义 的 因素 得 不 到 充分 校正 。 后 期 的 
研究 "7 往往 通过 设计 一 份 非常 详尽 的 问卷 ， 从 中 得 到 所 有 
关于 儿童 的 人 口 和 家 庭 社会 方面 的 信息 ,通过 比较 研究 对 象 高 , 低 
铅 两 组 的 人 口 和 社会 家 庭 变 量 或 以 这 些 变量 作 关于 血 铅 或 IQ 的 
: 多 元 回归 分 析 ， 寻 找 出 在 高 、 低 铅 组 间 分 布 偏 倚 的 变量 作用 挨 杂 
因素 ， 由 于 这 项 分 析 是 建立 在 本 研究 对 象 基础 上 的 ， 所 寻找 出 来 
的 摊 杂 因素 具有 针对 性 ， 应 该 较为 合理 。 但 是 ， 在 这 些 寻找 出 来 
的 挨打 因素 内 部 之 间 (如 SES 和 父母 受 教育 程度 .父母 职业 等 ) 往 
往 存在 相关 性 ， 如 果 将 所 有 这 些 因素 一 并 作为 摊 杂 因素 控制 ， 会 
出 现 挨 杂 因素 控制 过 度 (over-controlling), 反 而 徒 增 分 析 过 程 中 变 
量 间 的 干扰 ， 降 低 自由 度 和 降低 分 析 的 敏感 度 5"]。 如 果 能 以 多 元 
逐步 回归 分 析 模 型 撤 开 因素 间 的 相互 作用 ， 寻 找 出 对 血 铅 影响 有 
独立 作用 的 变量 作为 掺 杂 因素 ， 在 理论 上 能 避免 掺 杂 因素 控制 过 
度 的 问题 。 但 在 实际 操作 过 程 中 ， 由 于 各 社会 因素 间 的 关系 过 于 
复杂 ， 同 时 受到 问卷 设计 严密 性 和 科学 性 的 影响 ， 仍 会 出 现 预想 
不 到 的 结果 (如 一 些 在 理论 上 党 无 作用 的 变量 被 引入 方程 等 ) 使 
人 研究 者 处 于 两 难 的 境地 ,这 需要 根据 实际 情况 进行 判断 和 处 理 , 是 
研究 方法 学 上 最 困难 之 处 。 
=) 关于 反映 铅 负荷 示 标的 确定 
目前 为 止 的 研究 有 三 类 示 标 被 用 来 反映 人 体 铅 蓉 露 的 状况 ， 
即 血 铝 、 齿 铅 和 发 铅 。 虽 然 也 有 一 些 研究 报道 认为 发 铀 和 儿童 发 
Pee A A AON, (HH 本 发 错 水 于 容易 受到 外 米 
物 的 污染 ， AU AS E DE c CIS EMEA AST ERR Te 
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面 述 及 的 实验 测定 方面 方法 学 上 、 质 量 控制 和 取样 方面 的 困难 5 
和 容易 引起 抽样 方面 的 偏 倚 外 3， 由 于 不 同 部 位 、 不 同 种 类 牙齿 
的 含 铝 量 均 不 同 *1， 其 实用 价值 也 受到 严重 质疑 。 虽然 血 铝 仅仅 
能 反映 最 近 1 个 月 左右 时 间 的 铅 暴露 状况 ， 但 由 于 在 多 数 情况 下 
儿童 是 处 于 稳定 的 暴露 状态 ， 血 铅 对 判断 儿童 的 铅 负荷 仍 有 其 他 
示 标 无 法 替代 的 价值 。 关 于 对 这 些 铅 负 荷 示 标 的 评价 ， 在 第 八 章 
第 一 节 中 有 详细 叙述 。 

(四 ) 关于 反映 发 育 示 标的 确定 

不 同 的 研究 选用 不 同 的 量 表 和 工具 对 儿童 发 育 水 平 进 行 评 
价 ， 量 表 的 选用 根据 研究 对 象 的 年 龄 和 研究 者 个 人 习惯 和 偏好 而 
定 。 目 前 的 研究 也 未 发 现 选 用 不 同 的 量 表 和 工具 会 对 研究 结果 产 
生 影响 ， 但 无 论 选 用 哪 种 量 表 ， 必 须 注意 : 全 量 表 必须 是 经 过 当 
地 标准 化 的 ; @ 测 量 者 (心理 测量 师 ) 必须 讶 于 血 铝 测定 结果 , 至 
少 在 测量 之 前 不 被 告知 被 测 儿童 的 血 铅 水 平 ， 以 减少 可 能 的 主观 
影响 因素 。 

(五 ) 铅 暴露 与 儿童 发 育 关 系 研究 结果 的 解释 

和 其 他 许多 综述 性 文献 一 样 ， 为 了 表达 上 的 方便 ， 在 本 书 中 
常常 以 阳性 结果 和 阴性 结果 来 指 高 、 低 铅 组 间 IQ 差别 有 显著 的 
统计 学 意义 和 没有 显著 的 统计 学 意义 或 者 是 血 铅 和 IQ 的 相关 
关系 有 显著 的 统计 学 意义 和 没有 显著 的 统计 学 意义 )。 这 里 所 说 的 
统计 学 意义 是 指 PLO. 05, 这 是 一 个 概率 论 上 的 概念 , 指 的 是 目前 
的 这 种 差别 来 自 抽 样 误 差 的 可 能 性 小 于 二 十 分 之 一 。 因 此 ， 若 两 
组 间 差 别 的 尸 值 等 于 0. 055 或 0.060， 虽 然 将 其 归 类 为 阴性 结果 ， 
但 并 不 意味 着 铅 对 IQ DU HERI, 

据 大 致 估计 , 目前 大 约 有 220 项 研究 探讨 高 、 低 铅 组 IQ 的 差 
别 , 从 统计 学 意义 上 来 说 , 如 果 铅 暴露 对 IQ 没有 任何 作用 ,这 220 
项 研究 中 应 该 有 110 项 左右 得 到 的 结果 是 高 铅 组 IQ 低 于 低 铅 组 ， 
另 110 项 左右 是 高 错 组 IQ ATMA. Hh, SAIL, 
几乎 没有 研究 得 出 “高 错 组 1Q 高 于 低 铅 组 ”的 结论 。 这 “结论 本 
Epit], Ae xe grs S Loki. 存在 着 “高 错 组 1Q 低 十 
低 馈 组 ”的 强 弛 趋势 。 因 此 ， 严 格 地 说 ， 简 单 地 将 这 些 人 研究 结果 
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归 类 为 阳性 结果 和 阴性 结果 是 不 合理 的 "”。 
四 、 关 于 动物 实验 的 研究 


许多 动物 实验 研究 已 经 在 大 鼠 、 小 鼠 和 猴子 身上 证 实 了 铬 其 
露 对 学 习 能 力 的 影响 5 。 和 临床 流行 病 学 研究 相 比 ， 利 用 动物 实 
验 进 行 铅 对 神经 心理 行为 发 育 的 研究 有 其 独特 的 优点 。 首 先 ， 动 
物 实验 没有 社会 环境 因素 的 干扰 ， 而 这 在 有 关 儿 童 发 育 的 研究 中 
是 最 难 控制 、 也 是 最 关键 的 因素 ， 采 用 纯 种 动物 进行 研究 还 能 基 
本 排除 个 体 间 遗 传 因素 的 影响 。 其 次 ， 由 于 动物 的 铅 暴露 剂 量 
(外 剂量 ) 完全 在 人 为 的 控制 中 , 便于 进行 在 毒 理学 研究 中 非常 关 
键 的 剂量 -效应 分 析 。 再 次 ,动物 实验 也 是 研究 铅 神经 毒性 机 制 的 
唯一 可 行 的 方法 。 但 是 ， 应 该 注意 的 是 ， 动 物 实验 并 不 完全 等 同 
于 人 体 的 研究 。 


第 二 节 ” 铝 对 儿童 生长 的 影响 


铅 中 毒 对 儿童 体格 生长 影响 的 报道 首次 见于 20 4ER, W 
临床 高 水 平 铅 暴露 对 小 儿 体格 生长 的 影响 的 研究 始 于 70 年 代 。 
Mooty 等 co 测量 21 例 血 铅 在 2. 413 一 3. 851#pmol/L， (HIGHT aE 
临床 表现 儿童 的 身高 , 并 以 26 名 血 铅 0. 483 一 1. 207kmolL 的 儿 
童 作 为 对 照 ， 发 现 虽然 两 组 儿童 的 体重 和 能 量 摄 入 均 无 差别 ， 但 
高 铅 组 平均 身高 在 32 百 分 位 ， 而 对 照 组 在 第 41 百 分 位 ， 两 组 差 
别 显 著 。Johnson 0°" Xf 12 名 血 名 在 2. 413~3. 233pimol/L, 无 症 
状 儿童 进行 体格 测量 调查 , 发 现 平均 身高 在 第 26 百 分 位 , 体重 在 
第 42 百 分 位 ,80 年 代 的 观察 表明 , 不 但 上 述 水 平 的 铅 暴露 对 儿童 
体格 生长 有 影响 , 较 低 水 平 铅 暴露 的 儿童 同样 有 体格 生长 的 落后 。 
Schwartz 等 cao 利 用 美国 NHANES 工资 料 分 析 了 2695 名 6 个 月 
至 7 岁 儿 童 的 血 铅 与 体格 生长 的 关系 , 发 现在 0.241 一 
1. 689pmol/L 范 围 内 , 血 负 与 身高 、 体 重 及 胸 败 间 存在 着 有 统计 学 
意义 的 负 相 关 ， 且 这 种 关系 完全 独立 二 性别、 种 族 、 食 物 中 仿 站 
质 含量 ,总 能 最、 红细胞 卜 积 及 转 铁 和 蛋白 水 下 对 生长 的 影响 ,Angle 
^scrdag 4 BL UK Ps P 1 448mol/L if JU dt 'j AFRE ALJ UTC RI 
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比 , +E CAH ES. Biothoney 从 另 一 角度 作 了 探讨 , 他 比较 了 
生长 迟缓 的 和 正常 儿童 的 血 铅 水 平 ， 发现 前 组 儿童 血 错 均 值 
1. 094 士 0. 497pmol/L, 后 组 为 0.692 +0. 262pmol/L, 两 组 差别 有 
极 显 著 意义 , 因而 认为 , 铅 暴露 可 能 是 导致 小 儿 生长 迟缓 的 原因 ， 

在 国内 , 也 有 类 似 的 研究 报道 。 汪 玲 等 中 在 上 海 市 进行 的 研 
究 发 现 ， 儿 童 的 血 铅 越 高 ， 其 身高 、 体 重 和 胸围 的 标准 化 值 CZ 
Score) 有 越 低 的 趋势 。 经 方差 分 析 ， 血 铅 二 0. 483pmol/L，0. 483 
—0. 965umol/L, 0.965~1.448pmol/L 和 过 1. 448pmol/L 4 组 儿 
童 身高 和 体重 的 差别 达到 有 统计 学 意义 的 水 平 ， 其 中 身高 与 血 铅 
的 关系 经 多 元 逐步 回归 分 析 后 仍 有 意义 。 血 铅 每 上 升 
0. 483pmol/L ,身高 将 降低 1. 3cm, 沈 晓 明 等 只 9 研究 发 现 , 血 铝 水 
平 高 于 1. 207pmol/L 者 身高 和 体重 明显 落后 于 相对 低 铅 的 儿童 ， 
另 一 方面 ， 在 该 调查 中 发 现 ， 体 格 生 长 落后 的 儿童 ， 其 血 铅 水 平 
明显 高 于 正常 对 照 儿童 ， 推 断 在 该 调查 区 域内 ， 血 铅 过 高 可 能 是 
儿童 体格 生长 落后 的 原因 之 一 。 

在 前 瞻 性 研究 方面 ,有 3 项 研究 的 结果 值得 引起 注意 。Shukla 
等 中 通过 对 260 名 儿童 产 前 和 产后 的 前 脆性 调查 发 现 , i JLA 
暴露 能 导致 婴儿 时 期 体格 生长 的 落后 ， 但 如 果 能 够 防止 在 生 后 继 
续 暴 露 于 有 铅 环境 的 话 ， 这 种 不 良 影响 在 生 后 是 可 以 道 转 的 。 如 
果 产 前 和 婴儿 期 的 血 铅 水 平均 超过 0. 372pmol/L， 将 对 生长 有 不 
良 影响 .孕妇 血 铅 水 平 高 于 0. 372pmol/L, 其 子 代 在 3 一 15 个 月 间 
MLE EJE 0. 483umol/L 的 话 , 那么 , 在 15 个 月 时 的 身长 要 较 对 照 
组 差 zem。 这 种 差别 完全 独立 于 营养 状态 和 家 庭 社会 因素 的 影响 。 
Lyngbye 等 me 在 丹麦 将 儿童 根据 齿 铅 水 平分 为 高 铅 和 低 铅 组 。 在 
6 一 10 岁 监测 生长 情况 , 在 考虑 了 社会 家 庭 和 健康 营养 因素 后 , BY 
齿 水 平和 体格 生长 间 有 明显 的 负 相 关 关系 ， 这 种 作用 在 相当 于 血 
铅 水 平 仅仅 只 有 0. 290pmol/L 时 即 存 在 。Huseman 等 研究 12 
例 血 铅 水 平 在 1. 979 一 3. 475umol/L、 且 身材 矮小 的 铅 中 毒 儿童 ， 
其 生长 速率 为 5. 8em/ 年 。 在 进行 驱 铅 治疗 后 ， 血 铅 水 平 下 降 到 
0—1. 593pmol/L， 牛 长 速率 提高 到 11. 0cem/ 年 。 此 说明， 错 考 性 
确实 与 儿 帝 体格 生长 有 关 ， 错 对 体格 生长 的 影响 可 能 是 可 逆 的 。 
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第 三 节 铅 对 听觉 和 视觉 发 育 的 影响 


听觉 和 视觉 发 育 障碍 常 影响 儿童 对 客观 事物 的 感知 能 力 ， 与 
儿童 的 生长 发 育 和 学 习 能 力 有 密切 的 关系 ,一 系列 基础 和 临床 、 动 
物 和 人 体 的 研究 已 经 证 明 ， 铅 毒性 作用 也 影响 儿童 的 听觉 和 视觉 
发 育 ， 这 可 能 是 除 智能 因素 外 ， 铅 中 毒 引 起 儿童 学 习 困 难 的 又 一 


一 、 铅 对 听觉 发 育 的 影响 


最 早 在 对 职业 性 铅 中 毒 工人 的 研究 中 发 现 铅 对 听力 的 损害 。 
听力 的 损害 发 生 在 血 铅 水 平 3. 378«mol/L 以 上 中。 此 后 相继 有 
不 少 在 低 水 平 铅 暴露 儿童 的 研究 报道 .Robinson 等 对 3 一 ?7 岁 儿 童 
的 研究 发 现 ， 儿 童 对 2000Hz 的 声音 信 呈 的 听 阔 和 血 铝 水 平 呈 非 
常 好 的 线性 关系 ， 血 铅 水 平 越 高 ， 听 阔 也 越 高 c9。 但 是 ，Otto 
等 2 在 年 龄 稍 大 的 6 一 12 岁 儿 童 未 能 发 现 类 似 结 果 。 在 美国 
NHANES 1 中 , 通过 对 约 3 000 例 4 一 19 岁 儿 童 的 研究 , 发 现在 
以 500Hz、1 000Hz, 2 000Hz 和 4 000Hz 的 声音 信号 刺激 下 ， 左 
右 两 耳 的 听 阔 均 与 血 铅 水 平 呈 有 统计 学 意义 的 正 相关 ， 对 右 耳 的 
影响 略 大 于 对 左 耳 的 影响 。 这 首次 以 翔实 的 资料 证 明了 儿童 血 铅 
水 平 在 1. 207pmol/L 以 下 的 低 水 平 铅 暴露 会 对 听力 产生 不 利 的 影 
noz, 

Otto 等 0 中 用 脑 干 听 觉 诱 发 电位 《brainstem auditory evoked 
potential, BAEP) 研究 铝 对 昕 觉 的 影响 。 人 研究 发 现 , 6~12 岁 儿 童 
的 血 铅 水 平和 BAEP 中 下 波 和 RN 波 的 潜伏 期 有 高 度 的 相关 性 ， 有 
铝 中 毒 史 和 血 铝 较 高 的 儿童 ， 潜 伏 期 较 长 。 在 另 一 项 独立 的 研究 
中 ,也 得 到 了 相似 的 结果 9 。Hoidstein 等 "59 比较 铅 暴露 儿童 与 
非 铅 暴露 儿童 、 铅 作业 工人 和 非 铅 作业 工人 ， 发 现 无 论 在 成 人 和 
儿童 铅 暴 露 者 ，BAEP 的 潜伏 期 明显 延长 

有 一 些 前 瞻 性 研究 发 现 铅 毒性 作用 还 影响 中 枢 听 党 信息 处 理 
能 力 。 Dietrich 等 5 发现 产 前 锥 暴露 的 儿童 在 5 岁 时 , 用 听觉 处 理 
障 但 第 查 测验 进行 评价 时 发 现 ， 其 中 栋 昕 觉 能 力 进 于 没有 产 前 铅 
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暴露 的 儿童 。 


二 、 铅 对 视觉 发育 的 影响 
大 约 在 80 年 前 ,研究 者 发 现 症状 性 铅 中 毒 可 以 产生 一 系列 视 


党 病理 的 改变 , 和 一 系列 视觉 方面 的 临床 表现 , 如 弱视 、 失 明 、 视 
神经 炎 和 视神经 萎缩 、 眼 肌 竣 痪 ， 也 有 一 些 表现 为 较 轻 的 临床 症 
状 。 以 后 发 现 某 些 较 轻 的 表现 有 时 在 血 铝 水 平 并 不 十 分 高 时 即 能 
发 现 529。 已 经 有 充分 的 研究 表明 铬 毒性 作用 影响 视网膜 的 结构 和 
功能 ， 也 可 能 选择 性 损害 视 杆 细胞 的 功能 和 与 此 有 关 的 暗 适 应 功 
能 523。 但 迄今 为 止 , 有 关 铅 暴露 对 视觉 功能 影响 的 人 体 研 究 尚 不 


多 见 。 
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kr Mc LA AES REGE MOS Bot MEH. ET AX UT AE IE 
可 追溯 到 1860 年 , Paul 发 现 123 名 从 事 铅 作业 的 妊娠 妇女 中 , 有 
73 人 的 胎儿 死亡 ， 活 产 的 50 BRL A 35 名 也 死 于 3 岁 以 内 。 
因此 ， 英 国有 人 一 度 将 铅 化 物 作 为 堕胎 药 使 用 。 此 后 ，Legge 于 
1901 4£, Oliver F 1911 年 、Hamildon 等 于 1943 年 相继 报道 了 从 
事 陶 瓷 及 冶炼 业 的 女工 自然 流产 和 死胎 的 发 生 率 较 高 ，1944 年 
Cantarow 和 Tnonper 对 此 作 了 评述 , 指出 铅 可 以 造成 妇女 月 经 紊 
乱 、 不 育 症 、 自 然 流产 、 死 产 、 早 产 、 婴 儿 发 育 不 良和 死亡 率 增 
加 等 危害 。 当 然 ， 这 些 早 期 的 报道 主要 是 针对 那些 职业 性 高 水 平 
铅 暴露 。 随 着 对 铅 毒 性 的 认识 和 女工 劳动 保护 条 件 的 改善 ， 目 前 
这 种 妊娠 妇女 高 水 平 铅 暴露 的 情况 已 不 多 见 。 但 随 着 现代 工业 和 
交通 的 发 展 ， 环 境 铅 污染 日 趋 严重 ， 普 通 人 群 的 低 水 平 铅 暴露 对 
妊娠 过 程 及 其 远 期 危害 正 日 益 受到 重视 ， 近 十 余年 来 对 此 已 进行 
了 一 系列 研究 ， 结 果 表 明 : 由 于 铅 可 通过 胎盘 ， 而 处 于 快速 发 育 
中 的 胎儿 对 铅 的 毒性 十 分 敏感 ， 即 使 是 低 水 平 铅 暴 露 ， 仍 可 损害 
胎儿 及 婴儿 出 生 以 后 的 生长 发 育 ， 并 且 发 现 几乎 任何 血 铅 水 平 对 
胎儿 都 是 有 害 的 。 


第 一 节 “ 媳 九 期 铅 暴露 对 妊娠 过 程 的 影响 


研究 表明 铅 具有 生殖 毒性 、 胚 胎 毒 性 和 致 时 作用 ， 而 且 狠 的 
2 





毒性 作用 存在 剂量 -效应 关系 。 妊 娠 期 高 水 平 铅 暴露 可 造成 不 孕 、 
流产 、 胎 儿 畸 形 ， 即 使 是 低 水 平 铅 暴露 仍 可 影响 宫 内 胎儿 的 生长 
发 育 进程 ， 造 成 畸形 、 早 产 和 低 出 生体 重 等 危害 。 


一 、 妊 娠 期 铅 代 谢 的 特点 


妊娠 是 一 个 特殊 的 生理 过 程 , 妊 娠 期 铅 的 代谢 也 有 其 特殊 性 。 
Alexander 等 的 研究 发 现 ,妊娠 妇女 的 血 铝 水 平 要 较 孕 前 有 所 降低 
或 明显 降低 ， 这 可 能 是 由 于 妊娠 期 血液 的 生理 性 稀释 以 及 铅 由 母 
体 向 胎盘 和 胎儿 体内 转移 的 缘故 5 ,因为 观察 表明 ,其 间 尿 和 美 便 
中 铅 的 排泄 并 没有 增加 3。 这 一 观点 为 辛辛那提 的 研究 进一步 证 
实 ， 他 们 将 孕期 母体 血 铅 用 血细胞 比 容 校 正 后 ， 这 种 下 降 趋势 就 
。， 有 所 减轻 ,转移 到 胎盘 和 胎儿 体内 的 铅 在 胎盘 及 胎儿 体内 蓄积 ， 
蓄积 的 程度 取决 于 母体 的 铅 负 荷 。 

铅 在 人 体内 主要 分 布 在 3 个 池 , 一 是 血液 池 , 二 是 软组织 池 ， 
= 是 骨 池 。 铅 在 前 2 个 代谢 池 的 半衰期 都 很 短 , 只 有 20 一 30 RE 
右 ， 然 后 蓄积 在 骨 池 中 ， 骨 池 铅 的 半衰期 长 达 20 一 30 年 ，3 个 池 
的 铅 虽然 处 于 动态 平衡 中 ,但 骨 池 铅 一 般 不 会 发 生 显著 的 动员 。 
Silbergeld 的 研究 表明 ,妇女 只 有 在 妊娠 期 和 绝经 期 , ZERRAK 
的 大 量 释放 ""。 

对 胎儿 来 说 ， 母 体 的 铅 负 荷包 括 两 方面 暴露 因素 : 其 一 是 外 
源 性 铅 暴露 ， 这 主要 是 指环 境 铅 暴露 ， 铅 经 消化 道 和 呼吸 道 进入 
体内 ;第 二 是 内 源 性 铅 暴露 , 主要 指骨 骼 中 的 铅 , 因为 人 体内 95% 
的 铝 是 蓄积 在 骨骼 中 ， 骨 铝 蓄积 的 量 不 仅仅 决定 于 妊娠 期 间 和 妊 
娠 以 前 的 铅 暴 露水 平 ， 而 且 可 能 与 其 青少年 甚至 幼年 时 期 的 铅 暴 
露 程度 有 关 。 这 均 可 能 成 为 胎儿 铅 暴露 的 来 源 " 。 Rosen 等 的 研究 
发 现 ， 孕 妇 血 中 甲状 旁 腺 素 和 1，25- 二 羟 维生素 D 水 平 显著 增 
加 ， 由 于 铅 和 钙 在 体内 的 代谢 途径 极其 相似 ,结果 母体 在 增加 肠 
道内 钙 的 吸收 和 骨骼 中 钙 的 动员 的 同时 ， 也 增加 了 铅 的 吸收 和 动 
ACD, CRI Silbergeld 等 的 研究 结果 一 致 。 其 结果 造成 胎儿 铀 暴露 
水 平 的 升 高 。 

关于 胎盘 含 铅 量 的 测定 ， 目 前 已 有 -- 些 报告 ， 由 十 胎 从 主要 
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与 母 血 及 胎儿 血 接触 ， 其 铅 的 含量 理应 与 血 铅 水 平 相当 ,但 事实 
上 多 数 测定 结果 表明 , 胎盘 铅 较 血 铅 高 。 对 此 ,Goyer 推测 可 能 是 
因为 在 胎盘 绒毛 老化 坏死 时 , 铅 伴随 钙 一 起 发 生 沉积 所 至 ”。Kor- 
pela 等 发 现 , 有 时 胎盘 铅 浓度 较 母亲 血 铝 水 平 要 高 出 许多 , 他 认为 
胎盘 高 铝 可 能 预示 胎盘 功能 障碍 。Ward 等 于 1987 年 报道 ， 宫 内 
BARA IL, PRS EAS SHILA ABR, 还 
是 高 铅 影响 了 胎盘 的 功能 间接 造成 胎儿 发 育 不 良 ?对 此 ,Mahaffey 
认为 胎盘 中 钙 含 量 增加 ， 不 至 于 导致 胎儿 宫 内 发 育 迟 组 ， 铅 产生 
这 种 影响 的 可 能 性 不 大 ， 也 许 是 高 铝 本 身 对 胎儿 的 影响 ” 。 

铅 在 胎儿 体内 分 布 于 全 身 脏 器 和 组 织 中 包括 脑 、 肝 、 肾 
Ap), 但 主要 蓄积 在 骨骼 中 。 铅 由 母体 向 胎儿 体内 转运 的 速度 与 胎 
儿 组 织 对 钙 等 矿物 质 的 需求 量 有 关 。Barltrop 的 研究 发 现 , 胎儿 组 
织 中 铅 的 量 随 孕 龄 的 增 大 而 增加 ， 在 妊娠 中 、 后 期 ， 为 了 满足 胎 
儿 发 育 和 骨骼 钙化 的 需要 ， 铅 由 母体 向 胎儿 的 转运 也 就 随 之 增 
bn, 


二 、 铅 的 胎盘 转运 


早 在 上 个 世纪 ， 人 们 就 已 认识 到 铅 能 对 凸 胎 及 胎儿 的 生存 产 
生 不 良 影响 , 说 明 母 一 胎 间 存 在 铅 转运 。1969 年 Barltrop 在 他 12 
周 的 胚胎 组 织 中 检测 出 铅 , 并 发 现 以 骨 、 肾 和 脑 中 为 高 中 。 近 来 一 
系列 职业 性 和 非 职 业 性 铅 暴露 的 研究 结果 都 显示 ， 婴 儿 脐 带 血 铅 
和 母亲 分 娩 时 的 血 铅 之 间 存 在 很 好 的 相关 性 (r= 0. 77 —0. 80), 
脐带 血 铅 水 平 相当 于 母亲 分 娩 时 血 铅 浓度 的 85%~90%, 证 实 了 
母 - 胎 铅 转运 的 存在 .但 母 - 胎 之 间 物 质 交换 的 途径 除了 胎盘 外 , 还 
有 羊膜 、 羊 水 途径 ， 那 么 铝 的 转运 是 通过 哪 一 途径 ? Capenter 于 
1974 年 、 国 内 学 者 丁 训 诚 于 1986 年 均 采用 了 铅 的 放射 性 核 素 给 
孚 鼠 尾 静脉 注射 ,研究 母 - 胎 铅 传递 ,结果 都 发 现 注射 后 15 分 钟 内 
铅 已 经 胎盘 进入 胎儿 体内 中， 这 表明 铅 的 确 是 通过 胎盘 进行 母 - 胎 
转运 的 。 胎盘 是 胎儿 从 母体 获取 营养 物质 并 排泄 代谢 产物 的 主要 
通道 ， 它 对 转运 物 具 有 特殊 的 选择 功能 ， 如 某 些 对 胎儿 有 用 的 物 
质 ， 它 可 以 加 强 转运 ， 有 害 于 胎儿 的 物质 则 往往 是 - 道 屏障 。 人 
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类 4 层 胎盘 屏障 中 的 最 外 一 层 合体 滋养 层 细胞 内 ， 是 金属 硫 蛋 白 
的 合成 场所 ， 金 属 硫 蛋 白 可 以 与 有 害 金属 锅 等 结合 ， 并 阻止 其 进 
入 胎儿 循环 ， 但 对 铅 似乎 缺少 这 样 一 个 屏障 ， 以 致 铝 很 容易 通过 
胎盘 进入 胎儿 体内 器 。 不 过 ,在 大 量 有 关 母 亲 产 时 血 铅 水 平 与 婴儿 
膀 带 血 铅 水 平 的 调查 表明 ， 脐 带 血 铅 水 平均 低 于 母亲 产 时 血 铅 水 
平 。 虽 然 大 多 数学 者 倾向 于 认为 胎盘 对 铅 可 能 缺乏 屏障 作用 ， 但 
胎盘 铅 屏障 究竟 是 否 存在 ， 目 前 仍 无 定论 ， 有 赖 于 对 胎盘 铅 转运 
机 制 进 一 步 深入 研究 。 

关于 铅 是 如 何 穿 过 胎盘 进入 胎儿 体内 的 ,Kelman 等 的 研究 发 
现 , 铅 从 母体 转运 至 胎儿 的 量 与 脐 血 流速 度 之 间 存在 着 线性 关系 ， 
同时 脐 血 铬 水 平 接近 于 母亲 分 娩 时 的 血 铅 水 平 ,由 此 Goyer 推断 ， 
铅 是 通过 单纯 扩散 由 母体 进入 胎儿 循环 的 。 但 一 般 认为 人 体内 依 
人 靠 单纯 扩散 通过 细胞 膜 的 物质 较 少 ， 比 较 上 表 定 的 只 有 氧气 、 二 氧 
化 碳 等 少数 气体 分 子 ，Barltrop 认为 铅 是 和 钙 紧 密 结合 进入 胎儿 
循环 的 ， 不 过 铅 确切 的 胎盘 转运 机 制 尚 有 待 进一步 阐明 5 

人 类 胎盘 约 在 妊娠 第 2 周末 随 胚 泡 植 入 子宫 内 膜 而 形成 ， 从 
而 开始 母体 与 胎儿 的 营养 交换 ， 但 胎盘 循环 要 到 胚胎 第 5 周 才 开 
始 。 铝 的 母 胎 转运 是 从 何 时 开始 , 现 有 的 许多 资料 已 证 明 妊娠 中 、 
后 期 存在 着 这 样 转运 ，Barltrop 的 研究 发 现 ， 在 人 类 妊娠 第 12 周 
的 胚胎 标本 中 检 出 铅 。Borella 等 中 在 孕 龄 小 于 8 周 的 流产 标本 中 
检 出 铅 ， 虽 然 其 量 与 母亲 血 铅 水 平 之 间 无 相关 ， 但 由 此 可 推断 铅 
的 胎盘 循环 或 者 说 铅 从 母体 向 胎儿 体内 的 转运 ， 在 胎盘 形成 之 初 
就 已 经 发 生 ， 甚 至 可 能 在 胎盘 循环 建立 以 前 就 已 经 开始 。 


三 、 铅 对 胚胎 及 胎儿 生长 发 育 的 影响 


胎儿 期 是 生长 发 育 最 为 迅速 的 关键 时 期 ， 从 精子 和 卵子 的 结 
合 到 胎儿 出 生 ， 经 历 了 胚胎 植 入 、 细 胞 分 化 、 器 官 形成 、 组 织 和 
器 官 的 生长 发 育 等 过 程 。 下 面 介绍 有 关 铅 对 胚胎 植 入 及 胎儿 生长 
发 育 的 影响 。 

(一 ) 铅 对 胚胎 植 入 的 影响 

高 水 于 铅 对 胚胎 杆 入 过 程 有 换 制 作用 ， 可 引起 动物 和 人 类 的 
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不 孕 症 。 给 受精 的 大 鼠 饮 用 含 铝 水 ， 随 着 铅 的 浓度 增加 ， 妊 娠 率 
也 逐步 降低 , 平均 每 窝 胎 仔 数 也 减少 .。 Wide 将 胚 泡 置 于 含 铅 介质 
中 培养 ,发现 胚 泡 的 附着 力 和 发 育 能 力 随 介 质 中 铅 的 浓度 增加 而 
降低 ， 从 而 认为 铅 对 着 床 过 程 具有 抑制 作用 。Jacquet 等 给 子 交 配 
后 的 小 鼠 含 铅 饲 料 ， 结 果 见 到 胚 细胞 分 裂 受 抑 的 现象 ， 进一步 研 
究 发 现 ， 着 床 期 间 ， 铅 处 理 小 鼠 的 黄体 发 育 很 差 ， 血 浆 中 与 妊娠 
有 关 的 激素 水 平 明 显 低 于 正常 对 照 鼠 。 在 此 基础 上 ，Wide 用 电镜 
观察 了 妊娠 5 一 6 天 小 鼠 胚 胎 的 滋养 层 和 子宫 内 膜 ,发 现 铅 处 理 组 
动物 滋养 层 细胞 未 能 吸附 在 子宫 内 膜 面 上 ， 认 为 铅 抑制 了 子宫 类 
固 醉 激 素 受 体 对 卵巢 类 固 醇 激素 的 反应 C。 

在 人 类 ， 由 于 植 入 前 非常 早 的 胚胎 丢失 不 易 被 发 现 ， 中 等 水 
平 或 低 水 平 的 铅 暴露 也 许 对 胚胎 的 植 入 过 程 有 抑制 作用 ， 有 关 低 
水 平 铅 暴露 对 人 类 胚胎 植 入 过 程 的 影响 未 见报 道 ， 不 过 伴随 受孕 
而 产生 的 绒毛 膜 促 性 腺 激素 ， 为 这 方面 的 研究 提供 了 可 能 性 %]。 

(=) 铅 对 胎儿 生存 影响 及 致 畸 作用 

妊娠 头 3 个 月 对 于 快速 发 育 中 的 胚胎 或 胎儿 来 说 是 关键 时 
期 , 而 且 也 是 最 为 脆弱 的 时 期 。 一 般 认为 ， 此 时 如 受到 致 畸 因 素 
的 作用 ， 可 引起 胎儿 死亡 或 严重 畸形 ， 以 后 的 致 畸 因 素 暴露 则 常 
导致 微小 畸形 。 

早期 的 一 些 研究 提示 : 胚胎 或 胎儿 期 较 大 剂量 的 铅 暴 露 ， 可 
引起 流产 、 死胎、 死 产 及 畸形 的 发 生 。 如 Paul 等 1860 年 的 研究 证 
明 : 大 剂量 职业 性 铅 暴 露 可 致 胎儿 死亡 。Levine 等 "9 报告 了 一 例 
VACTEKL 综合 征 的 病 儿 ， 其 母亲 有 职业 性 铅 接 触 史 ， 前 两 胎 自 
然 流 产 , 本 次 妊娠 在 孕 8 周 时 血 铅 浓度 为 2. 992 umol/L ,停止 职业 
性 铅 接触 后 ,于 孕 12 周 、14 周 及 分 娩 时 分 别 复查 血 铅 为 
0. 724pmol/L,0. 241umol/L, 0. 241umol/L, 该 患 儿 为 女 婴 (染色 
体 核 型 为 46, XX), 足 月 分 娩 表 现 为 多 系统 复杂 畸形 。Needleman 
等 5 报告 相对 高 铅 组 ( 血 铅 水 平 在 0. 420~ 1. 694pmol/L ) 先 天 性 
异常 及 微小 畸形 发 生 率 , 与 对 照 组 〈 血 铅 在 0 一 0. 232kmol/L) 相 
比 ， 差 异 有 显著 性 ， 这 种 差异 完全 独立 于 种 族 、 妊 娠 年 龄 、 既 往 
妊娠 史 以 及 妊娠 期 消 精 、 咖 啡 、 烟 草 等 使 用 。 
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低 水 平 的 铝 暴 露 ， 对 胎儿 致死 、 致 畸 作 用 目前 各 家 研究 结果 
不 一 。 澳大利亚 皮 里 港 队列 研究 "3 显示: 在 774 个 完成 随访 的 孕 
妇 中 ， 有 23 个 发 生 自然 流产 ， 其 中 22 个 在 相对 高 铝 组 (PP 组 : 
母亲 分 娩 时 血 铅 均值 为 0. 512kmol/L)， 只 有 1 个 在 相对 低 铅 组 
(NP H: 母亲 分 娩 时 血 铅 均值 为 0. 367kmol/L) 。740 个 非 双 胞 胎 
分 娩 的 产妇 中 ，11 个 发 生死 产 ， 其 中 10 个 是 在 PP 组 , 死 产 与 活 
产 的 比例 , PP 组 为 17. 5/1 000, NP 组 为 5. 8/1 000, 两 组 差异 有 
显著 性 。 该 组 研究 还 发 现 出 生 时 有 40 个 先天 性 畸形 儿 , 在 控制 了 
可 能 的 干扰 因素 后 ， 畸 形 与 母亲 孕期 的 血 铅 水 平 不 相关 。 美 国 克 
利夫 兰 03 的 研究 显示 ， 母 亲 血 铅 水 平 在 0. 130 一 0. 569pmol/L 时 
未 发 现 畸 形 与 血 铅 水 平 之 间 存 在 显著 相关 性 。 从 上 面 的 资料 可 以 
看 出 ， 铅 对 胚胎 的 致死 、 致 畸 作用 存在 剂量 -效应 关系 。 

(=) 妊娠 期 低 水 平 铅 暴露 对 胎儿 生长 发 育 的 彩 响 

1. 与 胎 膜 早 破 的 关系 69 Fahim 等 最 早 于 1976 年 报道 了 胎 
膜 早 破 的 发 生 ， 与 母亲 血 铅 水 平 及 婴儿 脐带 血 铅 水 平 之 间 存 在 显 
著 的 正 相关 ， 而 与 胎盘 或 脐带 组 织 含 铅 量 无 关 。 进 一 步 研究 发 现 ， 
如 果 居 住 在 工业 污染 区 内 , 则 发 生 胎 膜 早 破 的 相对 危险 度 (relative 
risk, RR) 为 50.8。 但 以 后 的 一 些 低 暴露 水 平 的 研究 〈 血 铅 水 平 
均 数 在 0. 4834mol/L 以 下 ) ， 胎 膜 早 破 与 铅 暴 露水 平 的 相关 性 未 
能 被 证 实 , 1982 年 Lavery 的 研究 显示 , 尽管 发 生 胎 膜 早 破 组 血 铅 
水 平 GIH: 0. 473pmol/L) 较 未 发 生 胎 膜 早 破 组 血 铅 水 平 ( 均 数 ; 
0. 458pmol/L) 稍 高 ， 但 两 者 差异 无 统计 学 意义 。 

2. 与 早产 的 关系 中 ”有关 妊 娠 期 低 水 平 铝 暴露 与 早产 关系 
的 研究 报道 较 多 ， 结 果 趋 于 一 致 ， 即 孕期 低 水 平 铅 暴露 可 以 增加 
早产 机 会 。Fahim (1976) 的 研究 表明 ， 居 住 在 工业 污染 区 (平均 
血 铅 水 平 之 0. 676umol/L) 较 居住 在 非 工 业 污染 区 的 孕妇 ,发 生 婴 
儿 早 产 的 RR 值 是 4. 5。1986 年 McMichael 等 研究 发 现 , 相对 高 铅 
组 ( 血 铅 之 0.676kmolL) 与 低 铅 组 ( ifl 8 —0. 386pymol/L) 比较 ， 
HR JL EL peAy RR 为 4.4。Satin 等 以 血 铅 水 平 为 0.241xmol/L 作 为 
分 界线 ， 将 研究 对 象 分 为 两 组 ， 结 果 相 对 高 铅 组 婴儿 发 生 早产 的 
RR 为 2. 9。 

一 138 一 





3. PRAM AR XFCE RE SS UR XE » M 
无 一 致 结论 , 但 较 多 的 研究 倾向 于 铝 暴露 可 缩短 孕 周 . Dietrich 等 
的 研究 分 析 表 明 , 在 孕 周 大 于 36 周 的 婴儿 中 , 母亲 产 前 血 铅 水 平 
每 增加 1 个 对 数 单位 , 孕 周 将 减少 0.46 周 , 澳大利亚 皮 利 港 的 研 
究 也 得 到 相似 的 结果 中 3。 国内 上 海 市 儿科 医学 研究 所 最 近 完成 的 
研究 结果 0 表明， 在 研究 对 象 的 血 铝 水 平 0. 077~0. 845pmol/L, 
均值 0. 444pmol/L 时 ， 控 制 了 相关 因素 后 ， 脐 血 铅 水 平 每 上 升 
0. 483pmol/L 孕 龄 要 缩短 将 近 1 fal. fH Bellinger F 1991 年 报告 的 
结果 正好 相反 ， 血 铅 水 平 每 增加 0. 048kmol/L， 孕 周 将 延长 0. 04 
Ji. Factor-Litvak 等 于 1991 年 的 研究 得 到 了 两 个 不 同 结果 ， 产妇 
分 娩 时 的 血 铝 水 平 每 增加 0. 048kmol/L，, 孕 周 将 延长 0. 02 天 ; 产妇 
分 娩 前 的 血 铅 水 平 每 增加 O. 048kmol/L , 孕 周 将 缩短 0. 004 RO, 

4 对 出 生体 重 、 身 长 和 头 围 的 影响 ”关于 铅 对 婴儿 出 生体 重 
的 影响 报道 较 多 ， 多 数 结果 表明 ， 产 前 铬 暴露 可 降低 婴儿 的 出 生 
体重 。Bellinger 等 Ge 在 1979~1981 年 间 ， 对 4 354 名 无 职业 性 铅 
接触 史 的 城市 妇女 ， 分 娩 时 的 脐带 血 铅 水 平和 婴儿 出 生体 重 进行 
了 研究 ,研究 对 象 按 血 铅 水 平分 为 一 0. 241pmol/L, 0.241 
0. 478pmol/L、 0. 483 一 0. 719#mol/L, 20. 724pmol/L 4 组 , 经 多 
变量 线性 回归 与 多 变量 Logistic 回归 分 析 ， 控 制 了 已 知 影响 胎儿 
生长 发 育 的 多 种 干扰 因素 ， 并 将 出 生体 重用 孕 周 做 了 校正 ， 结 果 
显示 : BR MLR} ORDO. 724pmol/L 组 校正 后 的 平均 出 生体 重 比 其 
他 3 组 低 80~100g， 脐 血 铅 水 平 每 升 高 0. 048kmol/L， 出 生体 重 
将 降低 3g。 随 着 脐 血 铅 水 平 的 升 高 , 低 出 生体 重 儿 、 JT RS JL. 
TORO IS RU AUR 4 AH RR, 则 前 3 组 
异常 妊娠 的 RR 几乎 相等 ， 而 第 4 组 低 出 生体 重 、 宫 内 发 育 迟 组 
发 生 的 RR 至 少 增加 2 倍 , 小 于 胎 龄 儿 则 增加 50% . 1988 年 Born- 
schein 等 报告 了 类 似 结果 , 产 前 血 铅 水 平 每 增加 1 自然 对 数 单位 ， 
出 生体 重 将 减少 144g。 辛 辛 拉 提 的 研究 认为 ， 脐 血 铅 水 平 每 上 升 
0. 483pmol/L 婴儿 的 出 生体 重 将 下 降 300g, 但 Factor-Litvak 等 则 
报告 产 前 血 铝 水 平 每 增加 0. 048kmol/L， 婴儿 的 出 生体 重 将 增加 
0. 35g"), 
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有 关 铅 对 婴儿 出 生 时 的 身长 和 头 围 影响 的 研究 较 少 ， 辛 辛 拉 
提 的 研究 认为 , 脐 血 铅 水 平 每 上 升 0. 483pmol/L ,婴儿 的 身长 将 下 
降 2. 5cm, 皮 里 港 的 研究 显示 婴儿 的 头 围 将 减少 0. 3cm, 美国 克 
利夫 兰 的 研究 则 表明 ， 在 母亲 血 铅 为 0. 130~0. 569umol/L KF 
时 ， 采 用 回归 分 析 对 结果 进行 处 理 ， 发 现 婴 儿 出 生 时 身长 、 头 围 
与 母亲 分 娩 时 的 血 铅 水 平 无 关 o3 。 


第 二 节 ”妊娠 期 低 水 平 铅 暴 露 的 远 期 危害 


妊娠 期 低 水 平 铅 暴露 不 仅 可 对 胎儿 的 生长 发 育 及 妊娠 结局 产生 
不 利 影响 , 而且 可 影响 婴儿 出 生 以 后 的 生长 发 育 , 为 了 解 其 对 个 体 发 
育 的 远 期 危害 , 国外 主要 有 5 个 单位 进行 了 前 瞻 性 研究 , 分 别 为 美国 
的 波士顿 、 辛 辛 拉 提 、 克 利夫 兰 和 澳大利亚 的 皮 里 港 、 悉 尼 。， 


一 、 妊 娠 期 铀 暴露 对 婴儿 出 生 后 生长 的 影响 


胎儿 期 低 水 平 铅 暴露 对 婴儿 生长 的 影响 ， 所 见报 道 较 少 ， 目 
前 仅见 辛 辛 拉 提 Shukla FO Rt 260 名 婴儿 所 进行 的 前 瞻 性 研究 ， 
他 们 在 控制 了 相应 的 干扰 因素 后 发 现 ，3~15 月 婴儿 身长 的 增长 
速度 与 同期 的 血 铅 水 平 呈 负 相关 ， 但 这 种 负 相关 仅 发 生 在 那些 胎 
儿 期 铝 暴露 水 平 在 均值 以 上 的 婴儿 ( 产 时 母体 血 铅 水 平均 值 为 
0. 367pmol/L)。 他们 认为 这 提示 铅 暴 露 对 胎儿 的 影响 , 如 果 伴 随 
出 生 后 持续 较 高 水 平 的 暴露 ， 将 会 产生 交互 作用 ， 影 响 既 包 身 长 
的 增长 。 另 一 方面 ， 对 于 那些 官 内 暴露 水 平 较 高 的 婴儿 来 说 ， 如 
果 生 后 不 再 增加 暴露 水 平 ,还 是 有 可 能 赶 上 相应 的 体格 增长 速度 。 


二 、 媳 娠 期 铅 暴 圳 对 婴儿 出 生 后 发 育 的 影响 


由 于 胎儿 期 高 水 平 铅 暴露 的 致死 、 致 畸 作 用 比较 肯定 , 加 之 人 群 
中 血 铅 水 平 高 于 1. 689umol/L 的 比例 较 小 ,所 以 胎儿 期 铅 暴露 对 婴 幼 
儿 发 育 影响 方面 的 研究 ， 主 要 集中 在 较 低 铅 暴 露水 平 上 (如 二 
0.724pmol/L)。 由 于 低 水 平 铝 暴露 时 , 铅 对 快速 发 育 中 的 神经 系统 的 
毒性 比较 明显 ， 所 以 人 们 更 注重 铅 对 神经 发 育 影 响 的 研究 。 
(一 ) 妊娠 期 铅 暴露 对 新 生 儿 行为 发 育 的 影响 
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新 生 儿 刚 离 开 母体 ， 较 少 受 出 生 以 后 铅 暴露 及 诸多 不 可 避免 
的 混杂 因素 的 干扰 ， 其 结果 更 能 反映 妊娠 期 铅 暴露 与 行为 发 育 之 
间 的 关系 , 但 目前 资料 较 少 , 只 见于 克利 夫 兰 Ernhart 等 的 研究 报 
道 bm， 他 们 在 婴儿 出 生 后 24 小 时 采用 Brazelton 新 生 儿 行为 测定 
量 表 (NBAS) 及 Graham-Rosenblith 新 生 儿 行为 发 育 测试 量 表 中 
部 分 项 目 ， 对 新 生 儿 的 行为 发 育 进行 评价 ， 并 与 机 儿 出 生 时 母亲 
血 铝 水 平均 数 土 标准 差 : 0. 313pmol/L 土 0. 091pmol/L) 及 脐 血 
BUKE GYR + HERE: 0. 282pmol/L 士 0. 097pmol/L) 进行 相关 
回归 分 析 。 结 果 表 明 , 三 项 NBAS 异常 反射 的 得 分 和 神经 软体 征 
及 肌 张力 得 分 ， 与 母亲 血 铅 及 脐 血 铅 水 平 相关 ， 在 排除 可 能 的 干 
扰 因 素 后 ， 新 生 儿 神经 软体 征 与 婴儿 脐 血 铀 水 平 仍 存在 相关 ， 提 
示 胎 儿 铅 暴露 可 能 与 新 生 儿 紧张 行为 有 关 。 

(二 ) 妊娠 期 铅 暴露 对 婴 幼 儿 及 以 后 神经 发 育 的 影响 

波士顿 的 Bellinger 等 c9 对 中 等 及 中 上 阶层 家 庭 249 AL. 
根据 脐 血 铅 水 平 将 研究 对 象 分 为 小 于 0. 145pmol/L, 0. 290— 
0. 338pmol/L、 之 0. 483pmol/L 分 为 3 组 ,用 Bayley 婴儿 发 育 量 表 
进行 发 育 评价 ， 并 对 数据 进行 多 变量 回归 分 析 ， 结 果 婴 儿 精 神 发 
育 指数 MDD 与 脐 血 铝 水 平 旦 负 相 关 ， 在 校正 了 12 项 可 能 的 十 
扰 因 素 后 ,第 1 组 与 第 2 组 差异 不 显著 ,第 3 组 比 第 1 组 , MDI 在 
6 月 、12 月 、18 月 、24 个 月 分 别 低 4. 3 分、5.8 分 、6.7 分 和 7.8 
分 ， 并 且 独 立 于 婴儿 生 后 的 血 铅 暴露 水 平 ， 但 心理 运动 发 育 指数 
(PDD 与 膀 血 铅 水 平 则 无 显著 相关 。Bellinger 等 中 在 57 个 月 时 对 
这 组 儿童 再 次 随访 , 采用 McCarthy 儿童 能 力量 表 进 行 测定 , 结 
其 分 值 与 脐 血 锅 水 平 不 相关 ,但 与 24 个 月 时 的 血 铅 水 平 呈 显 著 的 
负 相 关 。 波士顿 的 另 一 项 "对 1923 名 儿童 的 前 瞻 性 研究 表明 , IL 
童 8 岁 时 出 现行 为 异常 及 学 习 困难 问题 与 出 生 时 脐 血 铅 水 平 过 高 
有 关 。 

辛 辛 拉 提 Dietrich 等 c9 的 研究 以 302 名 新 生 儿 母亲 产 前 血 铅 
( 均 数 土 标准 差 :0. 3912-0. 179 pmol/L) 作 胎 儿 期 铅 暴 露水 平 的 示 
Wo 预先 选择 了 - 些 协 变量 ,如 种 族 、SES、 家 庭 环 境 等 , 采用 回 
归 分 析 和 结构 平衡 分 析 ， 结 果 显 示 产 前 铅 其 露 对 BAYLEY 婴儿 
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发 育 量 表 的 MDI 和 PDI 得 分 有 直接 和 间接 的 影响 , 每 增加 1 个 对 
数 单位 的 产 前 铬 暴露 水 平 (相当 于 0. 483kmol/L), 则 会 降低 婴儿 
MDI 约 8 分 ,但 对 PDI 的 影响 较 小 ,同时 还 发 现 男 婴 和 SES 较 差 
家 庭 的 孩子 对 铅 的 神经 毒性 损害 更 为 敏感 。258 名 儿童 4 岁 时 采 
用 Kaufman 儿童 发 育 量 表 随访 5 ,结果 显示 , 量 表 中 视觉 空间 、 视 
觉 运动 的 感觉 整合 功能 分 值 ， 与 新 生 儿 生 后 10 天 血 铅 水 平 Qn: 
302， 均 数 : O.454pmol/L) 呈 负 相关 ， 与 母亲 产 前 血 铅 水 平 无 显 
PK, 而 这 种 负 相 关 仅 发 生 在 那些 贫穷 家 庭 的 孩子 身上 .5 岁 时 
再 次 随访 5 显示 ， 右 侧 中 枢 听 觉 处 理 测试 缺陷 与 产 前 、 产 后 血 铬 
暴露 水 平 之 间 ， 存 在 有 统计 学 意义 的 相关 。 

Ernhart 等 所 进行 的 克利 夫 兰 前 瞻 性 研究 "3 显示 6 个 月 时 
MDI 与 母亲 产 时 血 铅 水 平 ( 均 数 土 标准 差 ; 0. 309pmol/L 土 0. 092 
pmol/L) 呈 负 相关 。1 岁 及 2 € MDI, PDI 得 分 , 1 岁 、2 岁 、3 岁 
语言 能 力 及 4 岁 10 个 月 的 WPPSI 测定 分 值 与 母亲 及 脐 血 铅 水 平 
经 统计 学 处 理 均 不 相关 。 

澳大利亚 皮 里 港 的 队列 研究 29 结果 显示 ， 该 组 儿童 在 24 个 
月 时 的 MDI、PDI 和 4 岁 时 的 麦卡锡 量 表 得 分 与 母亲 产 前 、 分 娩 
时 及 脐 血 铅 水 平 之 间 不 存在 相关 性 ， 且 相对 高 铅 组 、 相 对 低 铬 组 
之 间 MDI, PDI 得 分 亦 无 统计 学 差异 。 但 7 岁 时 采用 Beery 发 育 量 
表 测 试 结 果 显 示 己 ]， 该 组 儿童 视觉 运动 整合 能 力 得 分 ， 与 母亲 产 
前 血 铅 水 平 及 婴儿 出 生 以 后 的 血 铅 水 平均 呈 负 相关 ， 即 使 在 调整 
了 可 能 的 掺 杂 因 素 后 ， 这 种 负 相 关 依 然 存 在 。 悉尼 的 前 瞻 性 研 
ROEM, 母亲 血 铅 水 平 在 《0. 439 土 0. 063) pmol/L 时 , 经 4 年 
的 随访 未 发 现 这 种 相关 性 。 

=) 胎儿 期 铅 暴露 所 造成 神经 损害 的 可 逆 性 

从 上 面 的 资料 来 看 ， 胎 儿 期 铅 暴 露 对 婴 幼 儿 生长 发 育 的 远 期 
危害 的 确 存 在 ， 即 使 母亲 血 铅 水 平 在 0. 241 一 0. 483&molL 之 间 ， 
仍 可 观察 出 铅 对 婴儿 及 儿童 的 不 利 影响 ， 这 种 影响 是 否 可 以 恢复 
WE? Bellinger 等 9 的 研究 认为 ,那些 产 前 铅 暴露 水 平 相对 较 高 
( 脐 血 铅 水 平 在 0.483~1. 207pmol/L ) 的 儿童 ,在 2 岁 时 智 测 成 
绩 要 比 产 前 暴露 水 平 低 ( 脐 血 铅 水 平 小 于 0. 145 pmol/L) ÁY JL 8t S. 
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著 落 后 ， 但 到 5 岁 时 他 们 的 神经 发 育 可 从 早期 的 损伤 中 恢复 或 得 
到 部 分 恢复 , 而 这 种 25 岁 间 的 神经 行为 恢复 的 程度 , 与 生 后 铅 
暴露 水 平 及 不 同 社会 人 口 统计 因素 有 关 ， 即 在 那些 胎儿 期 暴露 水 
平 较 高 的 婴儿 中 , 如 果 产 后 暴露 水 平 不 高 , SES、 家 庭 环境 分 值 和 
母亲 1Q 值 较 高 以 及 女孩 , 这 种 恢复 将 更 为 明显 , 否则 认 知 能 力 缺 
陷 的 危险 性 将 一 直 存在 。Gilbert 等 9 在 对 灵 长 类 猿 的 研究 中 发 
现 ， 产 前 铅 暴露 的 这 种 影响 持续 存在 ， 甚 至 在 年 长 时 更 为 严重 。 
McGivern 等 GD 对 路 此 类 动物 研究 显示 ， 产 前 铅 暴露 对 子 代 生殖 
能 力 产生 显著 的 影响 ， 而 人 类 这 种 影响 是 否 存在 有 待 进一步 的 研 
究 。 


第 三 节 铅 对 未 成 熟 脑 发 育 毒性 的 可 能 机 制 


关于 铝 对 胎儿 神经 系统 发 育 毒性 ,国内 外 已 作 了 一 系列 研究 ， 
这 些 研究 主要 集中 在 胎儿 脑 为 什么 对 铅 的 毒性 更 敏感 ， 铅 是 如 何 
通过 血 脑 屏障 ， 如 何 影响 神经 细胞 的 发 育 ， 铅 对 神经 递 质 水 平 的 
影响 等 。 

有 研究 显示 ,胎儿 脑 比 发 育成 熟 脑 对 铅 的 毒性 作用 更 为 敏感 ， 
由 于 铅 能 够 通过 胎盘 ， 而 发 育 中 的 胎儿 血 脑 屏障 尚未 成 熟 ， 实 验 
研究 证 实 ， 胎 儿 时 脑 内 未 成 熟 的 毛细 血管 内 皮 细胞 对 铅 的 毒性 作 
用 很 少 有 抵抗 力 ， 允 许 水 和 包括 铅 等 阳离子 通过 血 脑 屏障 进入 脑 
组 织 内 , 特别 是 进入 星 形 胶 质 细胞 和 神经 细胞 内 。Markovas 等 的 
研究 认为 ， 铅 可 以 激活 未 成 熟 鼠 脑 微血管 内 皮 细胞 内 PKC， 影 响 
细胞 钙 代谢 ， 使 毛细 血管 内 皮 细胞 受 损 ， 通 透 性 增加 ， 血 脑 屏 障 
破坏 , 这 样 铅 便 更 易于 进入 脑 细胞 内 。 Holtzman 等 的 研究 发 现 ,发 
育成 熟 脑 的 星 形 胶 质 细胞 内 存在 一 种 蛋白 , A R-E A 
复合 体 (包涵 体 ), 这样 便 可 保护 线粒体 免 受 铅 的 损害 。 神 经 胶 质 
细胞 形成 这 种 包涵 体 体 的 能 力 , 仅 在 胎儿 发 育 的 后 期 才 开始 产生 ， 
新 生 儿 期 仍 很 微量 ， 所 以 在 胎儿 早期 ， 铅 进入 发 育 中 的 脑 细胞 与 
亚 细 胞 结构 , 特别 是 与 线粒体 发 生 作用 ,影响 细胞 的 能 量 供应 , 进 
入 细胞 内 的 铅 ， 也 可 以 与 钙 调 蛋白 或 其 它 钙 结合 蛋白 结合 ， 竞 争 
钙 结 合 位 点 ， 这 将 影响 包括 神经 递 质 释放 的 许多 神经 功能 。 
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实验 研究 表明 ， 哺 具 类 动物 长 期 低 水 平 铝 暴 露 ， 会 损害 神经 
网 络 的 早期 构建 和 后 期 的 改造 ， 这 种 影响 往往 发 生 在 中 枢 神经 系 
统 发 育 的 3 个 时 期 ， 即 脑 细胞 的 增殖 、 神 经 纤维 的 延伸 和 突 触 的 
形成 , 而 突 触 形成 的 模式 则 与 学 习 能 力 有 关 * I。Cookman 等 3 的 
研究 发 现 慢性 低 水 平 负 暴露， 延缓 未 成 熟 脑 中 神经 细胞 粘 附 分 子 
的 发 育 ,导致 神经 系统 结构 异常 ;Lagunowich 等 的 研究 9 显示 , 铬 
可 通过 竞争 神经 钙 粘 着 蛋白 (N-Cadherin) 分 子 上 的 钙 或 锌 的 结合 
位 点 ， 扰 乱 神 经 系统 的 正常 发 育 。 

Widmer 等 5 的 研究 显示 , 孕 鼠 产 前 及 产后 低 铅 暴露 , 可 造成 
子 鼠 28 日 龄 时 脑 干 5- 产 色 胶水 平 的 显著 下 降 ， 以 及 6 日 龄 和 28 
日 龄 子 鼠 脑 干 及 纹 状 体 5- 羟 双 吃 乙酸 水 平 的 显著 降低 。 国 内 的 研 
FEO BBN, 孕 鼠 低 水 平 铅 暴露 , 可 造成 35 日 龄 时 海马 回 乙酰 胆 碱 
水 平 的 降低 。Singh 等 5 对 大 鼠 低 水 平 铅 暴露 与 神经 毒性 的 研究 
发 现 ， 胎 儿 期 及 新 生 儿 期 铅 暴露 可 以 引起 脑 生化 的 改变 ， 如 去 甲 
肾上腺 素 、Y- 氨 基 丁 酸 水 平和 谷 氨 酸 脱 羧 酶 活性 的 下 降 , FAR 
谷 氨 酰 胺 等 的 活性 增加 ， 而 对 照 组 在 5 周 龄 时 虽然 接受 同样 水 平 
的 铅 暴露 ， 但 脑 中 儿 茶 酚 胺 和 氨基 酸 的 水 平 没 有 受到 影响 。 这 说 
明 处 于 快速 发 育 中 的 胎儿 脑 更 容易 受到 铅 的 损害 。 


第 四 节 ”妊娠 期 铅 暴露 对 子 代 危 害 可 能 的 
预防 性 保护 措施 


妊娠 期 铅 暴 露 可 造成 胎儿 及 出 生 以 后 生长 发 育 的 危害 ， 应 该 
采取 措施 进行 预防 性 保护 ， 使 胎儿 免 受 铅 的 危害 。 当 然 ， 控 制 环 
境 铅 污染 是 最 为 有 效 的 措施 ， 然 而 这 不 是 个 人 所 能 完成 的 ， 需 要 
政府 以 致 整个 社会 的 共同 努力 ,在 相当 长 的 时 间 以 后 才能 实现 ,在 
目前 情况 下 ,研究 影响 胎儿 铅 暴 露 的 相关 因素 ， 进 而 采取 相应 的 
干预 措施 就 显得 十 分 重要 , 在 这 方面 , 国外 学 者 已 作 了 一 些 研究 。 

Saxena 等 的 研究 表明 , 孕 鼠 蛋白 质 营 养 不 良将 增加 母 鼠 的 
血 铅 水 平 及 铅 对 胎 鼠 的 发 育 毒性 ， 这 提示 充足 的 蛋白 质 摄 入 可 能 
对 胎儿 具有 一 定 的 保护 作用 。West 等 2 的 研究 发 现 , 孕妇 血 铝 水 
平 与 孚 期 血 中 抗 氧 化 维生素 (维生素 E 和 维生素 C) 水 平 呈 负 相 
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X. 作者 认为 维生素 E 和 维生素 C 对 妊娠 期 铅 对 胎儿 的 毒性 具有 
预防 性 保护 作用 ,其 机 制 可 能 是 抗 氧 化 维生素 对 抗 脂 质 过 氧化 , 稳 
定 生物 膜 ， 但 其 与 孕 母 血 铅 水 平 的 关系 有 待 进一步 研究 。Singh 
等 co 的 研究 显示 ， 饮 食 中 铁 缺 乏 孕 鼠 在 饮用 不 同 浓度 的 醋酸 狠 
后 ， 母 鼠 血 铅 水 平 、 胎 盘 及 胎儿 组 织 中 铅 的 含量 ， 均 较 相 同 铅 暴 
露水 平 而 饮食 中 铁 正 常 组 显著 升 高 ， 研 究 同时 发 现 铅 对 铁 缺 乏 组 
胎 鼠 的 肾脏 毒性 更 为 严重 ， 说 明 母 鼠 饮 食 中 铁 缺乏 ， 可 导致 胎 鼠 
铅 暴露 水 平 增加 及 缺 铁 可 能 加 重 铅 的 胚胎 毒性 .许多 研究 证 明 , 限 
制 饮 食 中 钙 摄 入 量 ， 会 导致 肠 道 铅 的 吸收 增加 ， 其 结果 是 机 体 铬 
负荷 增加 。Silbergeld 等 的 研究 已 经 证 明 孕 期 存在 骨 铅 的 大 量 动 
员 ， 那 么 我 们 可 以 设想 ， 如 果 孕 期 充足 补 钙 ， 则 有 可 能 在 减少 肠 
道 铝 吸收 的 同时 减少 骨 钙 的 动员 ， 同 时 减少 骨 铅 的 释放 ， 减 轻 胎 
儿 铝 暴露 水 平 ， 不 过 这 一 假定 还 有 待 于 进一步 研究 证 实 。 

我 国 是 发 展 中 国家 ， 孕 妇 饮 食 中 蛋白 质 、 钙 、 铁 等 营养 素 的 
BEA ES WHO 的 推荐 量 还 存在 着 一 定 差距 ， 孕 妇 钙 及 铁 缺乏 的 
现象 还 相当 普遍 Co， 这 都 可 能 成 为 造成 胎儿 铬 暴露 增加 的 因素 。 
因此 ， 纠 正 孕妇 钙 、 铁 及 蛋白 质 的 缺乏 ， 以 及 饮食 中 增加 维生素 
C 和 维生素 下 的 摄 入 ， 可 能 对 减轻 胎儿 铬 暴露 水 平 ， 减 轻 铅 对 胎 
儿 的 危害 具有 一 定 作 用 。 

总 之 ， 妊 娠 期 铅 暴露 对 母 婴 健康 均 存 在 危害 ， 特 别 是 胎儿 期 
低 水 平 错 暴 露 对 胎儿 及 婴儿 出 生 以 后 的 生长 发 育 ， 尤 其 是 神经 系 
统 发 育 存在 不 利 影响 。 但 要 准确 回答 母体 血 铅 在 什么 水 平 对 胎儿 
才 是 安全 的 , 目前 还 比较 困难 。 不过, 从 现 有 的 研究 结果 来 看 , 即 
使 妊娠 期 血 铅 水 平 在 0.241~0.483pmol/L， 对 胎儿 及 其 生 后 的 神 
经 系统 的 发 育 仍 存 在 危害 。 随 着 研究 的 不 断 深入 、 设 计 方 案 的 改 
进 ， 也 许 会 发 现在 更 低 的 血 铅 水 平 上 对 胎儿 仍 存在 不 利 影响 。 

在 我 国 ， 随 着 工业 化 程度 的 提高 ， 目 前 环境 铅 污染 已 日 趋 严 
E, 育龄 妇女 职业 性 、 非 职业 性 铅 暴露 的 机 会 增多 ， 为 了 优生 优 
育 ， 为 了 下 -- 代 的 健康 ， 应 加 强 对 育龄 妇女 的 保护 ， 并 唤起 全 社 
会 对 控制 环境 铅 污 染 的 重视 。 
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第 七 章 




















影响 铅 毒性 作用 的 因素 


环境 中 的 铝 是 造成 儿童 铅 中 毒 的 根本 原因 ， 当 然 也 是 影响 铅 
毒性 作用 的 重要 因素 , 但 并 不 是 唯一 因素 。 铅 自 环境 进入 到 体内 ， 
再 从 最 初 进 入 体内 的 血液 系统 运行 到 全 身 不 同 的 靶 咒 官 、 组 织 和 
细胞 ， 这 是 一 个 复杂 的 生物 学 过 程 。 这 一 过 程 中 的 每 一 环节 都 或 
多 或 少 地 受到 不 同 的 生物 学 和 非 生物 学 因素 、 先 天 和 后 天 因素 的 
影响 。 在 这 些 影响 因素 中 ， 有 些 是 使 毒性 作用 易于 发 生 的 易 感 因 
素 ， 有 些 是 使 毒性 作用 不 易于 发 生 的 抵抗 因素 ， 或 称 之 为 恢复 力 
Cresilience) 。 两 类 因素 的 相互 抗争 和 消长 决定 机 体 最 终 是 否 受 铅 
毒性 作用 的 影响 以 及 影响 的 大 小 。 建 立 了 这 样 一 个 模型 以 后 ， 人 
们 就 不 难 理解 为 什么 处 于 同一 个 铅 污染 环境 的 儿童 ， 有 的 血 铅 高 
到 必须 要 住院 进行 驱 铅 治疗 ， 而 有 的 则 仍 在 安全 范围 内 ; 即使 是 
同样 血 铅 水 平 的 儿童 有 的 表现 为 明显 的 发 育 和 行为 障碍 ， 而 有 的 
TU BER TG AE 

目前 认为 能 影响 铅 毒 性 作用 的 因素 包括 : 年 龄 、 性 别 、 社 会 
家 庭 环 境 、 遗 传 和 营养 等 因素 。 


第 一 节 年 龄 对 铅 毒 性 作用 的 影响 


许多 事实 能 够 说 明 ， 年 龄 越 小 ， 对 铬 毒性 的 易 感 性 越 高 ， 和 和 
成 人 相 比 ， 儿 童 对 铅 毒 性 作用 更 为 即 感 和 和 脆弱。 第 -， 从 现 有 资 
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料 米 分 析 ， 本 此 纪 内 所 报道 的 韭 职业 性 错 中 卓 大 多 数 是 6 岁 以 下 
的 儿童 ， 南 这 部 分 人 通常 仅 古 总 人 [的 110 左右 中 ,第 ,从 
临床 方面 米 说 ， 成 人 的 铅 中 毒性 脑病 绝 大 多 数 发 生 在 血 铅 水 平 在 
1. 826nmol/L 以 上 ， 而 儿童 常 发 后 在 血 钳 水 平 在 4.826umol/L 以 
;在 成 人 ， 血 铅 水 事 在 0. 965pmol/L 并 不 见得 有 明显 的 不 利 影 
Mj. di EJL AC. MELKE 0. 483pmol/L 已 经 明确 能 引起 发 育 损 
所 ;成 人 在 血 销 水 平 1. 207 一 1. 448pmol/L 时 方才 影响 到 血红 化 
中 的 合成 ， 而 儿童 的 血红 伐 扫 合成 过 程 在 0.724 一 0. 965pmol/L 
CAZER, 第， 再 从 流行 病 学 资料 来 看 ,根据 1976 
一 1980 年 间 美 国 所 进行 的 NHANES 1 表明， 在 0~19 岁 的 儿童 
和 少年 时 期 , 血 铅 水 平 与 年 龄 星 明显 的 负 相 关 。 在 这 年龄 阶段 ， 
从 龄 越 小 ; 血 错 水 平 越 高 中。 在 10 年 后 进行 的 NHANES 亚 中 , 出 
在 全 国 范 围 内 成 功 地 控制 了 含 铝 汽 油 的 使 用 ， 总 体 人 口 的 血 错 
水 平 有 了 大 幅度 的 下 降 ， 但 是 ， 血 铅 水 平 与 年 龄 的 关系 并 没有 改 
变 , 1 一 2 岁 , 3 一 5 岁 , 6 一 11 岁 和 12 一 19 岁 4 组 儿童 的 血 铅 几 何 
均 数 分 别 为 0-198umol/L, 0. 164umol/L, O.12lymol/L 和 
0.077pmoMLD 。 

这 种 现象 可 用 两 方面 的 原因 来 解释 ， 其 “， 儿 童 暴露 于 比 成 
人 更 高 的 馈 污 染 环境 中 ; 其 二 ， 正 在 发 育 过 程 中 的 机 体 对 铅 毒 性 
作用 特别 敏感 


一 、 儿 童 的 铅 暴露 量 较 成 人 为 大 


下 如 第 三 章 中 已 经 述 及 的 那样 ,由 于 解剖 和 生理 方面 的 特点 ， 
儿童 即使 处 于 和 成 人 同样 的 污染 环境 中 ， 其 实际 暴 韦 其 却 远大 于 
成 人 。 这 是 由 二: 

(一 ) 儿童 经 消化 道 的 铅 暴露 量 比 成 人 多 

对 正 联 业 性 秆 中 每 来 说 ， 消 化 道 是 铬 吸收 的 主要 通道 ， Js 
zeit (citing HERR MEW. VZR t x 
些 轩 素 包 括 : 

Le JL tee E E BEA RRE Hec PH TULERIT 
经 消化 道 调 进 入 体内 : 食物 《包括 水 ) AP- DNE 
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JL atti, FUE dS E Ez fg RUE AE E, RAAKA 
摄 入 基 虽 低 于 成 人 、 但 相对 的 其 《以 每 公斤 体重 计 )》 则 明显 高 于 
成 人 。 因 此 ， 完 全 可 以 理解 儿童 道 过 食物 和 水 中 的 铅 摄 入 量 相对 
较 成 人 为 多 。 

手 -中 动 作 是 铝 进 入 消化 道 手 入 的 让 要 通道 。 手 -11 动 作 是 儿 
觉 发 码 成 熟 过 程 的 正常 行为 之 一 ， 在 儿童 时 期 特别 是 婴 幼 儿 期 特 
别 普 记 ， 在 该 年 龄 阶段 ， 手 - 口 动 作 是 正常 行为 。 这 一 行为 和 年 齿 
"EUIS. BAERS AS. 于-11 劲 作 逐 渐 减 少 。 Barltrop 等 局 调查 
发 现 ，12 一 72 月 龄 的 儿 章 中 ，78 色 上 哨 咬 正 食 物性 异物 ，35 中 者 将 
其 食 入 。 在 4 一 5 岁 龄 的 儿童 中 ，33 交 的 儿童 哨 咬 非 食 物性 蜡 物 ， 
6% 者 将 其 食 入 。 男 一 大 样本 的 研究 让 发 现 ，6 月 一 3 岁 的 儿童 ， 
LAHA ERHI RH: 4 一 5 BIN, 10 3.2% 报 入 非 食物 性 蜡 物 。 
信 幼 儿童 过 多 的 王 -11 动 作 使 手 入 含 错 物 质 ( 如 油漆 和 和 涂料 央 ) 和 
错 尘 的 机 会 大 大 增加 。 摄 入 油漆 和 涂料 峭 的 危险 只 存在 于 使 用 含 
钳 涂 料 和 油漆 的 室内 、 但 在 大 环境 受 污染 的 情况 下 ， 铅 尘 则 无 所 
不 在 ， 并 极 易 在 儿童 玩 机 时 污染 儿童 的 双手 。Lepow 等 四 研究 发 
现 ， 如 果 儿 童 居住 于 宗 内 尘 铅 水 平 11 000mg/kg， 室 外 人 尘 铅 水 平 
1200mg/kg 的 环境 中 ， 儿 音 手 上 沉积 的 铅 基 可 达 2400mg/kg， 每 
次 洗手 大 概 可 以 去 除 25 30pg AY AE CHE T C BY Be Sd LL I 
TIERRA. ADETE A N EH JLA, I rK Y E 
1. 930—5. 791pmol/L 范围 内 。Mahaffey 5 7069 HUGE HH P- 2] 
作 与 纯音 血 鱼水 平 密切 的 正 相关 ,这 些 均 能 支持 年 龄 越 小 一 于 - 品 
动作 越 多 一 血 铅 越 高 的 假设 。 

2. 儿 音 消化 道 对 铅 吸 收 率 高 ”成 人 消化 道 对 铅 的 吸收 率 为 
5%~10%, ifii JU CRT ES 4296 53 £00, 此 外 , 儿童 骨 排 空 较 成 
人 人 为 快 ， 而 在 因 排 空 状态 下 ， 错 的 吸收 率 会 大 幅度 增加 。 

(=) 儿童 经 呼吸 道 的 铅 暴露 量 比 成 人 多 

1. JL EAI STAY ES 铅 在 大 气 中 的 分 布 特点 是 
at BUR (EME Hali COP CBE OR JU EWEA < 
MEERA, Sika BRUT. AS UPER Bee AE HEN. Jl 
WL REA A Ub Pho REARS REGEM SL RCT A E^ OE 
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较 成 人 所 吸入 空气 的 铅 浓度 为 高 。 

其 次 ， 儿 童 机 体 的 代谢 旺盛 ， 对 氧 的 需求 量 大 ， 故 单位 体重 
的 通气 量 远 较 成 人 为 大 。 如 2 岁 儿童 的 体重 仅 成 人 的 17%, 但 通 
气 总 量 达成 人 的 40%。 因 此 儿童 欠 空 气 中 吸入 的 铝 量 也 较 多 中 。 

2. 儿童 呼吸 道 对 铅 吸 收 率 高 ” 铅 在 儿童 呼吸 道中 的 吸收 率 
较 成 人 为 高 , 是 成 人 的 1. 6 一 2. 7 倍 。 因此, 即使 与 成 人 吸入 同样 
量 的 铅 ， 最 终 吸 收入 体内 的 铝 量 也 较 成 人 为 高 。 

=) 儿童 对 铅 的 排泄 率 低 

在 成 人 , 摄 入 体内 的 铅 约 99% 最 终 将 随同 大 、 小 便 排出 体外 。 
而 在 儿童 , 铝 的 排泄 率 仅 有 AAA, 而 仍 有 约 1/3 的 铅 留 在 体 
9377, pi ji, 即使 儿童 和 成 人 从 消化 道 和 呼吸 道 吸收 同等 量 的 铅 ， 
最 终 留 在 体内 的 铅 量 还 是 儿童 大 于 成 人 。 

(四 ) 儿童 体内 铅 的 分 布 特点 

在 成 人 ，90%~95% 的 铅 位 于 储存 池 的 骨骼 中 ， 而 在 儿童 这 
部 分 的 铅 仅 占 750, Ap 25% 的 铅 存 在 于 血液 和 软组织 中 , 这 
部 分 铅 是 发 生 毒 性 作用 的 部 分 。 因 此 可 以 理解 ， 即 使 儿童 和 成 人 
最 终 有 同等 量 的 铅 留 在 体内 ， 实 际 起 毒性 作用 的 铅 量 仍 然 是 儿童 
多 于 成 人 。 


二 、 发 育 中 的 机 体 对 铅 毒 性 更 为 敏感 


儿童 的 各 个 系统 .器官 和 组 织 均 处 于 不 断 的 发 育 和 成 熟 过 程 
中 ， 在 此 期 间 ， 机 体 对 铅 毒 性 的 易 感性 可 能 较 高 。 

在 中 枢 神 经 系统 的 影响 方面 ， 至 今 为 止 的 许多 研究 均 表明 发 
育 中 的 大 脑 对 铅 的 神经 毒性 最 为 敏感 。Bellinger 等 中 研究 发 现 , 铅 
对 发 育 的 毒性 作用 主要 发 生 在 2 岁 以 内 ,此 后 即使 血 铅 水 平 升 高 ， 
也 不 致 对 发 育 产生 明显 不 良 影 响 。10 岁 时 的 IQ 和 学 业 成 就 与 当 
时 的 血 铝 水 平 无 关 ， 而 与 2 岁 时 的 血 铅 水 平 有 关 。Yule 等 "的 研 
究 发 现 ， 血 铅 水 平和 儿童 反应 时 间 旦 负 相 关 ， 但 负 相 关 关 系 只 有 
在 小 年 龄 儿童 才 有 意义 ， 而 在 大 年 龄 儿童 两 者 的 相关 关系 非常 微 
弱 。 临 床上 ， 儿 童 发 生 锁 中 毒性 脑病 的 血 错 浓 度 较 成 人 为 低 也 反 
映 出 儿 帝 的 神经 系统 对 锁 毒 性 的 敏感 性 比 成 人 为 高 。 这 种 现象 的 
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病理 学 基础 之 一 是 儿童 的 血 脑 屏 障 发 育 尚 不 完善 。 据 研究 ， 幼 年 
大 鼠 血 脑 屏 障 具有 较 高 的 通 透 性 , 年 龄 越 小 , 对 铅 的 通 透 性 越 高 。 
观察 发 现 ，16 日 龄 与 26 日 龄 大 鼠 在 相同 条 件 下 通过 血 脑 屏 障 的 
铅 量 分 别 是 成 年 大 鼠 的 242 % A 205 9609, 

在 造血 系统 ， 铅 主要 影响 血红 蛋白 的 合成 过 程 。 在 成 人 ， 铅 
对 这 一 生化 过 程 的 抑制 发 生 在 血 铅 水 平 1. 207~1. 448kmol/L, 但 
在 儿童 ， 这 一 毒性 作用 在 血 铝 水 平 0.724 一 0. 965pmol/L 时 即 发 
HEUS, 成 人 血 铝 水 平 达 3. 040umol/L 时 ， 有 10% 将 出 现 症状 性 贫 
血 , 但 在 儿童 ， 血 铅 水 平 在 2. 606pmol/L 时, 已 经 有 50% 的 儿童 
出 现 症状 性 贫血 。 关 于 儿童 造血 系统 对 铅 毒 性 作用 敏感 的 病理 学 
基础 尚 无 深入 研究 。 有 人 认为 ， 可 能 与 年 龄 越 小 缺 铁 倾向 越 明显 
AKON, 

在 泌尿 系统 的 影响 方面 , 儿童 肾脏 的 维生素 Ds 羟 化 功能 CI 
将 25- 羟 维生素 D 羟 化 为 1, 25 X84 EE Ds) 对 铝 毒 性 有 特殊 
的 易 感性 ,在 血 铅 水 平 在 0. 965~5. 791pmol/L 时 , 血 铅 水 平和 1， 
25- 二 羟 维生素 Dy 水 平 有 非常 好 的 负 相 关 (r= 一 0. 88) , 血 铅 水 平 
在 1.448pmol/L 左右 时 ， 即 可 产生 这 种 影响 。 但 在 成 人 ， 维 生 素 
Ds 的 代谢 似 较 不 容易 受到 铅 毒性 的 影响 c2 。 


第 二 节 ”性别 对 铝 毒 性 作用 的 影响 


在 本 世纪 初 ， 当 时 的 研究 发 现 女性 较 男 性 对 铅 毒 性 作用 更 为 
敏感 ， 加 上 高 水 平 铅 暴露 对 胎儿 的 潜在 威胁 ， 使 铅 作业 劳动 在 许 
多 国家 成 为 男性 的 职业 中 ,但 此 后 许多 总 体 人 群 的 研究 发 现 ,来 自 
同一 总 体 的 样本 中 ， 男 性 的 血 铝 水 平 往往 高 于 女性 。 美国 
NHANES 1 的 资料 提示 中 , 在 6 岁 以 下 的 儿童 , 血 铬 水 平 没有 明 
显 的 性 别 差异 。 但 在 6 岁 以 后 ， 男 性 的 血 铅 水 平均 高 于 女性 。 在 
最 近 完 成 的 NHANES 下 的 资料 中 [9, 除了 1 一 2 岁 组 男性 血 铅 水 
平 仅 略 高 于 女性 外 ， 其 余 各 年 龄 组 ， 男 性 的 血 铅 水 平均 明显 高 于 
女性 。12 岁 以 后 的 差别 更 大 ， 均 值 的 差别 在 0. 048 一 0. 100kmol/ 
L。 这些 全 国 性 抽样 的 大 样本 研究 , 应 较 能 地 说 明 血 铅 水 平 的 性 别 
Ye FEN. 除 此 之 外 , 还 有 - 些 研究 得 出 类似 结果 。Roels 40 
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在 以 11 BILAL OREM SR E ETE B. 0) nen ILE AC Pita P Acn. 
Aut pee] BAUER LEM i iK TRO d 2 a E AUT i o 
Hopper 等 20 在 澳大利亚 对 651 例 6 一 91 3 AERIS ESE ZC WYE 
血 钳 均值 为 0.825pmol/1.， 而 女性 为 0. 608umol/L, MLK AITE 
别 凑 别 在 中 年 以 前 随 着 年 龄 的 增 大 而 增 大 。 性别 因素 能 解释 1624 
的 备 钳 变 化 但是， 大 雪 之 问 的 备 铅 水 下 未 发 现任 何 联 系 ， 人 研究 
者 认为 ， 男 女 之 间 的 血 铅 水 于 差别 可 能 是 由 于 居室 以 外 的 因素 引 
en. TEIH, Grandjean 等 通过 1052 例 的 调查 ， 也 发 现 血 错 
KV BRS RIL. BR CUR RE Yb TS A BE UE ft AY 
Ma aot BY Oe it H ALA YES 2E SEU. Steenhout EI Jai 
f gh T MAEA ALR ACE I ALA aT CES RO SELF 
QUERI. Her YEE DC Hl eng RERU Song Y deo. BLUT BE 
TERINA, PEI REDERE H JP Aet. PASE T HY RENT RT 
FE LE hoi] UH HER Hefe or] dee LAT ap. 93 dct 
HuK PL a pw X ye sz oc Ae d. P Up THIS USER BER ELA 
Bde. WR H ACIER AS OE CE AIT SIE CH OI e IE. 
AE YS tc 2 fup it dre RR a UK ER Y Santo 
Aa Ff CURE RE ie D Iz, ARE. ho PAU Lot Ha Mg rH PUR 
üt fife di]. Stik a EA a RCE MIND A c n E Fe b PALE 
AGE Jy 18~ 26 VH E Acn. P acie 15 A. Sure PEL 
it 83748 0- 860umol /L. HEAL RH JJ 0. 763&mol/L val 
实验 者 均 每 日 给 错 20gg/kg。 在 给 错 后 2.5 AGIS LEER FJ 
JRE 3 大 内 达到 高 峰 ， 备 错 水 平 达到 实验 前 的 2 售 ， 此 后 血 错 水 
于 持平。 在 服 铬 后 2 8. 女性 组 的 EP 开始 上 村, 并 不 久 到 达 2 fi 
p gu itp K P o ii de YEA AS Hb EP 725 (e. ie il EUR 
Mtt Rc. on LUI PE eb RETE MEI UE GL. Roels 等 Ag OF IE 
wu. DEA Aer] Fiet nz f rbd pap Rd P. cT AM 
MEI EP 和 小 使 中 co-ALA KIER, KTR A NHANES 
[资料 中 一 IM VER i eK Tog cfe. 0 YEI EP Hiis 
yy. WESINE IE NITE 有 人 认为 . Foe EP AIMER 
qox eati p ctr in SLE vg EFC. ufi. Torimuri 
15! 





























"ORBI. AY CANE. RHEI dc E 的 EP x gie ER bos Be y 

ft fi fi JO LEE TH " ic zd 
EE ELI Ep XE wp BR AFG. Roels 等 二 的 研究 也 不 能 发 现 
a EP Ft ifi EZ (6 ff OO AR. 但 他 们 的 研究 
fy REDE. Ce EAST ARTE pP. KEI DR RTE GE LEYTE & 
Peale MEW vf EE MEM RE ESC AL. ML RIAL EU Ig a> 
Ai. LOPE UTE ATES Say MFR BT 1 EAT ath a vf Gat EE HEE 
fp. Hse ML Bernd HERE AR. XO IRL ATE 一 
JM Eu. 
£k E Boys. PE uf A SERE EU] ETE ED BERA LoT Eg EF 
lj RRIRIK, SPE ITT LU HEM UE E Rr. d Rr GLA px 
ep. Mie, CETTE Ae YEA TLE UP EUG AA SEU E 
性 作用 的 伤害 。 


第 三 节 ”家庭 社会 环境 对 铅 毒 性 作用 的 影响 
家 庭 社会 环境 是 指 儿童 生存 和 成 长 的 环境 ， 相 关 的 因素 包括 
父母 职业 、 父 母 受 教育 程度 、 家 庭 经 济 收入 等 。 家 庭 社会 经 济 状 

Jt (socioeconomic status, SES) 二 大修 反映 家 庭 社会 环境 的 单 - 
未 标 。 有 的 社会 学 家 和 儿童 发 育 人 研究 者 几 HOME W (home ob- 
servation for measurement of the environment. HOME) 作为 评定 
家 庭 社会 环境 的 [上 共 。 家庭 社 会 经 济 环境 的 优 劣 不 但 能 影响 儿童 
的 错 暴 圳 和 错 负 从 的 车 ， 也 影响 儿童 对 馈 神 经 荐 性 的 易 感 性 。 在 
相同 的 错 污 染 环 境 下 ,家 庭 社会 环境 茵 的 儿童 摄 入 铅 的 屁 较 多 ,使 
EAR de BE hs CATT f HA RE P. KEER EME 
uro 
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rich 等 c3 用 HOME 量 表 作 为 反映 家 庭 社会 环境 的 工具 , 对 0 一 15 
月 儿童 的 血 铅 水 平 进行 研究 。 结果 发 现 , HOME BR GAY RUÍL AS 
水 平 间 始 终 存在 着 负 相关 ,家 庭 社会 环境 好 的 儿童 血 铅 水 平 较 低 。 
在 生 后 6 个 月 开始 ， 两 者 负 相关 具有 统计 学 意义 。 月 龄 越 大 ， 家 
庭 环 境 和 血 铅 之 间 的 负 相关 越 好 。 HOME 量 表 中 有 3 项 测验 的 得 
分 也 和 血 铅 水 平成 有 意义 的 负 相 关 ， 这 3 项 因素 是 : 母 儿 之 间 的 
关系 ( 母 儿 间 关 系 密切 的 , 血 铅 水 平 较 低 ), 是 否 提供 儿童 合适 的 
玩具 (得 不 到 合适 玩具 的 儿童 , 血 铅 水 平 较 高 )， 母亲 的 情感 和 语 
言 反应 〈 母 亲 的 情感 和 语言 反应 较 好 的 ， 血 铅 水 平 绞 低 ) 。 沈 晓 明 
等 ca 在 上 海 的 研究 也 发 现 母 亲 受 教育 程度 低 、 从 事 体力 劳动 的 儿 
童 血 铝 较 高 。 另 外 还 有 许多 研究 得 出 相同 或 类 似 的 结论 。 家 庭 社 
会 状况 对 血 铝 水 平 的 影响 可 以 有 许多 不 同 的 解释 ， 如 家 庭 社会 经 
济 状况 较 差 的 儿童 ， 居 住 在 年 久 失修 的 老式 住房 中 者 较 多 ; 往往 
得 不 到 父母 恰当 的 看 管 ， 接 触 环 境 中 铅 的 机 会 较 多 ; SR ERAS 
的 现象 较 普遍 , 使 得 铅 容易 吸收 ( 见 本 章 第 五 节 ); 卫生 习惯 较 差 ， 
容易 摄 入 环境 中 的 铀 ,等 等 。 有 人 59 专 门 研究 了 家 庭 环境 对 儿童 
手 - 口 动作 的 影响 , 发 现 家 庭 社会 经 济 环境 较 差 的 儿童， 由 于 不 能 
提供 与 儿童 年 龄 相 适应 的 玩具 , 儿童 “无 所 事 事 ”, 因此 手 - 口 动作 
较 多 。 这 一 推断 也 能 部 分 解释 上 述 Dietrich 等 ”的 研究 结果 。 

家 庭 社会 经 济 情况 不 良 的 儿童 不 但 容易 发 生 血 铅 过 高 ， 也 容 
易 受 到 发 育 损害 。 同 样 的 血 铅 水 平 ， 对 SES 高 的 儿童 来 说 可 能 是 
安全 的 ,但 对 SES 低 的 儿童 来 说 则 可 能 足以 导致 智能 发 育 和 行为 
的 损害 。 在 较 高 的 血 铅 水 平 下 ,可 能 对 SES 高 和 低 的 儿童 均 有 发 
育 方面 的 损害 ， 但 在 程度 上 ， 对 SES 低 儿童 的 损害 更 大 。 典型 的 
例子 是 Harvey 等 ca 在 英国 的 研究 。 他 们 研究 了 平均 年 龄 2. 5 3. 
平均 血 铅 水 平 0.748pmol/L 的 189 4 ILM, BALE ARF A IQ 
间 的 相关 系数 在 低 SES 儿童 为 一 0. 32 (P<0. 05), 而 在 高 SES JL 
童 ， 两 者 的 相关 系数 为 十 0. 06 (P>0. 05) 。 也 就 是 说 ， 在 所 研究 
的 地 区 ， 这 - a 对 儿童 的 
发 育 没 有 影响 ， 布 在 家 庭 社会 经 济 状况 差 的 家 庭 ， 这 一 血 铝 水 平 
已 经 对 儿 jet uoi. f RAEN. Lansdown 等 5 的 研究 也 发 现 ， 
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血 铅 水 平 在 0. 627 ~ 0. 158umol/L. 和 血 铅 水 平 在 0.338 ~ 
0.579kmol/L 的 儿童 相 比 ,IQ 的 差别 只 有 在 低 SES 家 庭 才 比较 显 
著 , 而 在 高 SES 家 庭 , 高 低 铅 组 的 IQ 差别 并 不 明显 。 这 一 结果 已 
经 得 到 许多 研究 的 证 实 。 可 以 认为 ， 家 庭 社会 环境 不 良 的 儿童 对 
铅 毒性 作用 存在 着 明显 的 易 感性 。 


第 四 节 ”遗传 因素 对 铝 毒 性 作用 的 影响 


在 美国 的 NHANES I 和 NHANES IEEE, BRAK 
证 实 ， 机体 的 铅 负 和 荷 存 在 着 明确 的 种 族 差异 倾向 。 黑 人 的 血 铅 水 
平 明显 高 于 白人 外， 黑人 血 铅 水 平 比 墨西哥 人 种 的 血 铅 水 平 高 
0.072 一 0.097kmolL, 比 白人 至 少 高 0. 097pmol/LC 。 种 族 的 差异 
在 校正 了 家 庭 经 济 收入 、 居 住 环境 等 因素 后 依然 存在 。 这 种 差别 
在 10 岁 以 前 特别 明显 ,以 后 差别 逐渐 缩小 钻 。 这 些 均 提示 ,种族 
间 血 铅 水 平 的 差异 可 能 是 由 于 某 些 先天 性 的 遗传 因素 引起 。 其 
次 ， 对 铝 毒 性 的 敏感 性 也 存在 着 种 族 差 异 ， 一 般 来 说 ， 黑 人 对 铅 
毒性 的 敏感 性 高 于 白人 。 

有 关 铅 毒性 作用 遗传 学 基础 的 研究 尚 不 很 多 见 ， 目 前 的 研究 
主要 针对 c-ALAD， 由 于 该 酶 的 活力 水 平 是 反映 铅 毒性 作用 的 可 
车 示 标 ， 铅 对 该 酶 活力 抑制 的 结果 不 但 引起 血红 蛋白 合成 障碍 和 
EP 的 增加 ,还 因为 能 引起 血液 中 c-ALA 的 升 高 而 造成 神经 毒性 。 
迄今 为 止 的 研究 表明 ， 在 遗传 方面 ， 机 体 对 铅 毒 性 敏感 性 主要 取 
决 于 该 酶 的 一 些 遗 传 学 特征 。 某 些 遗传 性 原因 造成 6-ALAD 活力 
下 降 可 使 得 机 体 在 血 铅 水 平 并 不 很 高 时 即 产 生 铅 的 毒性 作用 (如 
EP 增高 )。 例 如 ， 肝 脏 中 啉 遗传 代谢 性 疾病 一 一 急性 一 过 性 中 啉 
症 就 因为 遗传 性 c-ALAD 减少 而 使 儿童 对 铅 毒 性 的 易 感性 明显 
增高 cm 。Doss 等 cs1 曾 报道 1 例 仅仅 是 中 等 程度 的 铅 暴 露 , 但 表现 
为 急性 严重 铅 中 毒 ， 据 研究 是 由 于 遗传 性 -ALAD 缺乏 。 

c-ALAD 存在 遗传 多 态 现 象 C29]， 其 分 子 基础 已 由 Battistuzzi 
等 co 描述 。Potluri 等 S59 研究 发 现 , 控制 -ALAD 遗传 性 状 的 基因 
位 点 位 于 染色 体 9934. 有 2 个 等 位 基因 (c-ALAD-1 和 o-ALAD- 
2), 后 者 是 导致 -ALAD 缺乏 的 基因 。 在 欧洲 人 群 中 两 者 出 现 的 
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频 度 为 9 : 1。 这 两 种 基因 组 成 3 uate BUG. 1-1. 1-2 和 2-2, 
RAF 1-2 的 o-ALAD 活力 相当 于 正常 人 的 5025. iti 2-2 的 酶 活 
JLL IER AB 2% 52), 最 近 的 研究 表明 ,儿童 表现 为 从 合子 和 

2-2 纯 合 子 者 对 铅 中 毒 的 另 感 性 增 Astrin 等 3 对 一 大 样本 
”的 研究 发 现 ,oc-ALAD-2 的 出 现 和 儿童 高 血 错 有 关 , 出 现 o-ALAD- 
2 的 人 群 中 , ILEK PEREL. 448pmol /L HY LEH WERE ATRX 
方面 的 研究 有 待 于 进一步 深入 。 

第 五 节 饮食 和 营养 因素 对 铅 毒性 
作用 的 影响 

饮食 和 营养 状况 也 是 影响 铅 考 性 作用 的 重要 因素 ,饮食 不 是 
时 机 体 对 铬 的 吸收 会 增加 。 许 多 营养 成 分 能 在 轩 胸 道 和 销 相 于 作 
用, 影响 错 在 胃 肠 道 的 吸收 率 和 铅 在 组 织 、 细胞 内 的 分 布 状况 。 及 
过 来 ， 铝 也 影响 营养 素 的 吸收 和 代谢 过 程 。 事 实 上 ， 错 和 营 辩 素 
之 间 的 这 种 相互 作用 已 经 早 为 人 们 所 认识 和 利用 。1 个 世纪 前 , 牛 
奶 曾经 作为 铅 作业 工人 的 职业 营养 保健 品 ; 20 FEAR AE 40 年 代 , P 
经 出 现 许多 以 钙 和 磷 等 成 分 为 主 的 营养 食品 提供 给 铬 作业 的 工 
As 钙 剂 和 维生素 D 用 于 治疗 儿童 铅 中 毒 ;， 在 70 年 代 , “Lead- 
X”， 一 种 由 氨基 酸 、 维 生 素 和 矿物 质 组 成 的 复方 制剂 作为 儿童 狠 
中 毒 的 戎 防 用 药 投放 市 场 "。 


一 、 进 食 对 肠 道 铅 吸收 的 影响 


进食 的 频 度 会 影响 肠 道 对 铅 的 吸收 。 有 人 对 5 例 男 性 进行 铅 
吸收 的 研究 , 发 现在 餐 中 给 铅 的 吸收 率 为 6 站 一 14 噬 ,而 餐 间 给 铬 
的 吸收 率 可 较 此 增加 70%。 铅 的 平均 吸收 率 为 10%, 混 于 食物 中 
钳 的 吸收 率 为 8%% , 在 禁 食 16 小 时 后 错 的 吸收 率 为 33%" 。Blake 
等 G93 的 研究 发 现 , SETI ATK E 67% ~ 76% » thi AE ERRI 
ERKEN 1% ~23%. LARR E R Eh PI FE 

HORA RAZ GER, ER MVPS ALL CBE 
酸根 ), OE IEEE A A Gs CRRA pt. 或 降低 其 水 溶 
Maid BRAS SMCS, E, E KE EEE GENE DE CH f FY i 
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收 率 比 成 人 高 的 原因 之 “。 有 人 提议 ， 对 处 王 错 污染 环境 的 儿童 
应 设法 在 上 午 和 上 下午 各 增加 一次 餐 问 点 心 2 这 在 理论 上 能 降低 
钳 的 吸收 率 ， 但 实际 应 用 的 效果 尚 无 研究 进行 评估 。 


二 、 钙 与 铅 毒 性 作用 


ena a 2 价 的 金属 元 素 ， 丙 者 的 代谢 过 程 和 作用 的 靶 器 
窒 、 组 织 也 有 许多 共同 之 处 。 种 与 错 在 代谢 过 程 中 的 关系 时 在 20 
年 代 已 有 研究 , 当时 发 现 铝 吸收 和 钙 吸 收 有 相同 的 途 答 和 过 程 站， 

-此 调节 钼 代谢 的 生理 因素 对 错 代 谢 也 有 影响 。30 年 代 的 研究 提 
去 ,降低 饮食 中 的 外 含量 能 增加 氏 的 吸收 和 浓 铝 沉积 5, 在 40 年 
fe, Lederer 等 "发现, 饮食 中 钙 含量 增加 ,大 也 股骨 中 的 错 合 
降低 。 

在 70 年 代 早期 ,Mahaffey 等 5 报道 , WALK BORLIK 
于 200mg/L 的 铅 环境 中 ， 一 组 给 予 正常 钙 食量 的 饮食 A 0.7% 


然 两 组 消耗 的 铅 是 相当， 但 低 钙 饮食 组 的 血 错 水 六 比 让 常 饮食 组 
高 出 4 倍 。 低 钙 组 骨 组 织 和 非 骨 性 组 织 特别 是 晴 脏 》 的 错 含 基 
也 明显 较 高 ,Six 等 5 的 研究 发 现 , HARE A MIETE LL BRAG KCBA 
PERE AYA. Barton 等 5 研究 通过 事先 给 予 低 钙 饮 食 造成 的 低 
钙 模 型 动物 的 错 吸 收 状况 ,发 现 这 种 动物 对 错 的 吸收 并 不 增加 , 然 
后 ， 通 过 插 管 的 方法 调节 肠 道 局 部 的 钙 离 子 浓度 ， 发 现 对 错 吸 收 
的 影响 非常 明显 ,局 部 钙 离子 浓度 越 高 , 铅 鹃 收 率 越 低 。 另 外 ,给 
大 鼠 以 腹腔 注射 的 形式 补充 钙 剂 ,也 不 能 减少 铅 的 吸收 ”。 后 戎 
个 实验 能 得 出 相同 的 结论 ， 钙 对 铅 吸 收 的 作用 发 生 在 肠 道 水 下 。 

Meredith 等 5 给 一 组 缺 钙 大 鼠 服 以 问 位 素 标记 的 欠 和 氢化 
钙 ， 另 - -组 缺 钙 大 鼠 只 给 同位 素 标记 的 铅 ， 发 现 术 补 外 的 大 限 独 
满 留 明显 增加 。 铬 光 贸 量 和 所 补充 的 钙 基 问 存在 着 良好 的 剂量 - 效 
应 关系。 但是， 当 补 充 的 钙 若是 过 Smmol, AMEE RT A SU 
生 作 用 。 锁 的 吸收 和 注入 常 发 生 在 西 次 补 钻 的 间隙， 此 可 能 说 胃 
覃 和 和 钙 在 因 肋 道 吸收 时 的 相互 作用 是 一 种 竞争 性 抑制 的 机 制 。 沈 
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晓 明 等 GD 的 动物 实验 观察 了 3 组 小 鼠 ， 一 组 暴露 于 醋酸 铅 ， 一 组 
在 同等 剂量 铅 暴露 的 同时 补 钙 ， 第 3 组 不 暴露 于 有 铅 环境 ， 也 不 
补 钙 。30 天 以 后 ,在 铅 暴露 同时 补充 钙 剂 的 小 鼠 血 铅 水 平 明显 低 
于 不 补充 钙 剂 的 铅 暴露 组 ,在 数值 上 和 未 经 铅 暴露 的 小 鼠 接 近 。 而 
且 ， 补 钙 小 鼠 在 迷宫 和 跳台 试验 中 的 学 习 和 记忆 能 力也 比 不 补 钙 
者 明显 为 好 〈 虽 然 两 组 均 逊 于 未 经 铅 暴 露 的 小 鼠 )。 这 说 明 ， 补 钙 
不 但 能 减低 铅 暴露 ， 还 能 降低 铅 对 发 育 的 损害 ， 

在 人 体 研 究 方面 , Heard 等 (J 在 31~61 岁 男 性 成 年 人 中 的 研 
REM, ER 200mg 钙 剂 能 使 禁 食 时 铅 的 吸收 率 从 63% 下 降 到 
47%, 每 日 140mg 的 磷 能 使 铅 的 吸收 率 降 到 52% 。 钙 和 磷 在 铅 摄 
入 后 立即 合 服 ,能 使 铝 吸 收 率 下 降 到 11% . Blake 等 53 也 在 4 例 成 
年 人 身上 研究 了 钙 和 磷 单 独 和 联合 应 用 时 对 肠 道 铅 吸收 率 的 影 
响 。 结 果 发 现 ， 在 不 补充 钙 和 磷 的 禁 食 铅 暴露 者 中 ， 铅 吸收 全 为 
7094 , 补充 70mg 钙 和 50mg 磷 的 禁 食 铅 暴露 者 中 , 铅 吸收 率 降 至 
17%。 他 们 的 另 一 个 实验 发 现 ， 钙 剂 本 身 对 铅 吸收 率 的 影响 大 于 
磷 制 剂 。 但 175mg 的 碳酸 钙 若 加 以 251mg 的 〈 含 2 份 结晶 水 的 ) 
磷酸 二 氨 钠 ， 则 所 产生 的 对 铅 吸收 的 效果 相当 于 1750mg 碳酸 钙 
的 效果 。 口 服 钙 剂量 从 10mg 增加 到 100mg, 能 够 使 铅 吸 收 率 明 显 
下 降 , 但 剂量 从 100mg 提高 到 1000mg, 则 只 能 略微 使 铅 吸 收 率 进 
一 步 下 降 。 

在 儿童 ,Ziegler 等 C3 发 现 钙 摄 入 量 和 铅 吸收 率 之 间 的 负 相关 
关系 。Mahaffey 409 对 血 铅 水 平 高 于 1. 930pmol/L 和 低 于 
1. 448umol/L 的 两 组 儿童 进行 腾 食 调查 , 两 组 儿童 事先 根据 年 龄 : 
性 别 、 种 族 、 人 口 资料 、 家 庭 经 济 状况 、 器 质 性 疾病 等 因素 进行 
配对 ,结果 发 现 血 铅 水 平 低 的 儿童 在 腾 食 中 摄 入 钙 的 量 明显 较 高 。 
Sorrell 等 G5] 在 纽约 的 研究 发 现 ,1 一 6 岁 血 铅 超过 2. 896pmol/L 的 
儿童 膳食 中 钙 质 和 维生素 D 的 摄 入 量 明显 较 低 。Johnson 等 [对 
43% 1~6 岁 儿 童 的 血 铅 水 平和 和 蛋白质、 维生素 A、 维生素 Bi、 维 
ERB, ER Bo. HER. IER. ERC. £5. Dx. 4X. B 
锌 进行 调查 ,发 现 钙 质 的 摄 入 量 和 血 铅 水 平成 反比 。1986 年 Ma- 
haffey 等 ("2 利用 美国 NHANES 工资 料 ， 分 析 了 1 一 11 岁 儿 童 的 
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腾 食 钙 摄 入 量 和 血 铅 水 平 的 关系 ， 发 现 血 铝 水 平 与 腾 食 钙 摄 入 量 
成 负 相 关 。 最近, Laraque 等 cg 研究 27 名 血 铅 水 平 在 1. 448pmol/ 
L 的 18~47 月 龄 的 儿童 ， 并 以 37 名 血 铅 水 平 低 于 1. 448pmol/L 
的 同龄 儿童 作对 照 ， 但 没有 发 现 血 铅 水 平和 钙 摄 入 量 、 血 清 钙 等 
之 间 的 关系 。 

关于 铅 和 钙 在 肠 道 相互 作用 的 机 制 ， 目 前 无 统一 的 说 法 。 可 
以 肯定 的 有 以 下 两 点 : @ 钙 和 铅 离 子 享用 小 肠 上 皮 上 的 同一 离子 
转运 通道 (或 离子 转运 蛋白 ), 两 种 离子 的 吸收 存在 着 竞争 性 抑制 
作用 ， 一 种 离子 的 大 量 摄 入 会 抑制 对 另 一 种 离子 的 转运 ; @ 在 缺 
钙 状 况 下 ， 机 体会 作出 一 些 适应 性 调节 ， 如 提高 离子 转运 蛋白 的 
浓度 、 通 过 分 泌 1，25- 二 羟 维 生 素 D 和 甲状 旁 腺 素 使 骨 质 脱 钙 ， 
这 些 过 程 都 能 使 血 铅 水 平 增高 ， 

铅 和 钙 除了 在 胃 肠 道 有 相互 作用 外 ， 在 中 枢 神经 系统 水 平和 
神经 元 水 平 也 存在 相互 作用 ， 此 已 经 在 第 四 章 第 一 节 中 述 及 。 


三 、 铁 与 铅 毒 性 作用 


铁 营 养 状况 也 与 铅 毒性 作用 有 关 。 由 于 铅 中 毒 和 缺 铁 均 多 出 
现在 年 幼儿 童 ， 又 同样 对 儿童 发 育 有 不 良 影响 ， 使 得 对 铁 和 铅 关 
系 的 研究 显得 复杂 ， 但 又 意义 重大 。 

Mahaffey 等 ce 最早 于 70 年 代 提 出 缺 铁 可 能 增加 铝 毒 性 作用 
的 观点 。 数 年 后 ，Ragan 等 co 的 实验 证 明 ， 早 在 储存 铁 下 降 、 沿 
未 出 现 临床 缺 铁 表现 时 ， 组 织 中 的 铅 含量 已 增加 6 倍 。Barton 
等 [0 指出 ， 由 于 膳食 缺 铁 或 出 血 引起 的 机 体 铁 营 养 不 良 能 增加 饥 
的 吸收 ， 补 铁 能 降低 铅 吸收 。Flanagan 等 595 也 报道 缺 铁 动物 肠 道 
铅 吸收 增加 。Watson 等 53 以 血清 铁 蛋白 评价 成 人 的 铁 营 养 状 况 ， 
发 现 缺 铁 的 研究 对 象 铅 吸收 量 比 非 缺 铁 研究 对 象 高 出 2 一 3 倍 。 但 
在 Flanagan 等 的 另 一 研究 中 , 他 们 研究 铁 储存 量 为 高 、 中 和 低 
的 3 组 成 人 ， 在 禁 食 状态 下 给 铅 和 铁 ， 结 果 并 没有 发 现 铁 储存 量 
和 铝 吸 收 率 间 的 关系 。 但 Waston 等 55 认 为 ,此 实验 中 所 暴露 的 狠 
量 过 大 ,超出 实际 的 可 能 性 。 沈 晓 明 等 "9 对 两 组 小 鼠 进 行 研究 ,一 
组 暴露 于 醋酸 铅 , 另 一 组 在 同等 剂量 的 铅 暴 露 的 同时 加 硫酸 亚 铁 ， 
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fe PI] Ag. 结果 发 现 , 给 铁 组 血 欠 水 并 明显 低 二 不 给 铁 组 ， 
小 区 在 迷宫 和 跳台 试验 中 的 学 习 和 记忆 能 力也 以 给 铁 组 为 优 。 这 
说 明 ， 铁 剂 不 但 能 减低 馈 短 器， 还 能 降低 和 着 防 由 错 兽 性 引起 的 
神经 毒性 作用 。 
鲁 仙 街 过 高 和 铁 缺乏 可 通过 不 同 过 径 影响 血红 表白 的 合成 。 
盟 然 它们 作用 的 部 位 不 同 ， 但 两 者 对 其 生化 过 程 的 损害 有 相 加 的 
作 由 、 鸯 者 的 联合 作用 大 于 任 一 的 单独 作用 “i。 铁 营养 状态 和 补 
铁 对 错 负 衍 的 影响 尚 有 不 同 观点 。 在 MeMichael 2801 iii f T 9r 
罕 中 ， 并 林 发 现 血 清 铁 彝 和 站 和 血 钳 水 下 之 问 的 任何 联系 。 另 外 有 
DEWESHE AU 770. (HE Bornschein 等 的 研究 中 ,发现 
Se JL se LB UK E a BOE 


四 、 锌 与 铅 毒 性 作用 


有 一 些 研 究 发 现 锌 营养 状况 也 和 铅 毒 性 作用 有 关 。 富 锌 膳食 
能 够 减少 组 织 中 铬 的 萤 积 和 铬 的 毒性 作用 的 影响 。Cerklewski 
等 5 人 研究 动物 饲料 中 深 加 不 等 量 的 锌 对 铅 毒 性 作用 的 影响 。 发现 
随 着 蕊 物 饲料 中 锌 水 平 的 增加 ， 经 口 错 暴 露 引 起 的 铅 毒 性 作用 降 
低 。 但 饲料 中 锌 含量 的 增加 不 影响 由 腹腔 注射 造成 铅 暴露 所 致 的 
铬 南 性 作用 。 人 研 究 者 认为 这 可 能 提示 锌 对 角 志 性 的 影响 部 位 在 消 
化 道 , 锐 还 能 持 抗 铅 对 o-ALAD 的 抑制 作用 ,在 大 鼠 的 活体 内 , 锐 
能 使 o-ALAD ERTAS FA PRE, 在 岗 体 实验 中 , 将 铅 加 入 含 
o-ALAD 的 介质 中 , 能 明显 抑制 酶 的 活力 , 在 此 基础 上 加 入 锌 ,能 
使 已 经 受到 抑制 的 酶 活力 恢复 ， 恢复 的 程度 与 如 入 锌 的 量 有 
类 

在 人 体 的 研究 方面 , Markowitz 等 发 现 , 疝 铅 儿童 血清 锌 水 平 
LEAR JU ER 20%. (Le. 两 组 儿童 的 必 清 镑 水 平均 在 正常 范 
IH, Papaionannou 等 研究 每 日 由 服 锌 60mg 对 职业 性 铅 暴露 上 
AMET A TAY Sea. 发 现 经 24 UTADA ILIK EAA 2. 992pmol/ 
LP PEAY 2. 220&mol/L'?, Thomasino 56^ (EJ EDTA 张 蚀 治疗 
Iie BRIEK P RR. MLELA c-ALAD 活力 仿 然 低下 ， 同 时 
KHERI mM, MLI EE KBE. 此 时 [1 服 补 钙 能 使 o-ALAD WI gl 1:7. 
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儿童 铅 中 毒 的 诊断 


与 传统 的 中 毒 含义 不 同 ， 儿 童 铅 中 毒 并 不 表示 临床 意义 上 的 
中 毒 ,而 是 表示 体内 铅 负荷 已 经 处 于 有 损 于 儿童 健康 的 危险 水 平 。 
绝 大 多 数 的 铅 中 毒 病 儿 都 处 于 亚 临床 状态 。 因 此 ， 儿 童 铅 中 毒 的 
诊断 并 不 取决 于 有 无 相应 的 临床 症状 和 体征 ， 而 主要 依据 体内 铅 
负荷 的 状况 。 


第 一 节 ”儿童 体内 铅 负 荷 状况 的 评价 


儿童 体内 铅 负荷 是 指 体内 含 铝 的 量 , 在 铅 中 毒 的 毒 理学 中 ,这 
是 内 剂量 示 标 ， 也 是 铅 毒 性 作用 的 最 主要 决定 因素 。 铅 负荷 状态 
可 通过 直接 检测 组 织 中 铅 的 含量 来 评价 ， 也 可 通过 测定 某 些 对 锥 
毒性 敏感 的 生化 示 标 来 间接 反映 。 在 理论 上 ， 组 织 中 铅 的 含量 最 
能 直接 反映 铅 负荷 状 况 ， 但 在 原子 吸收 光谱 法 问世 之 前 ， 缺 乏 进 
行 组 织 铅 含量 测定 的 灵敏 、 可 靠 的 方法 。 即 使 在 60 年 代 有 了 第 一 
代 的 原子 吸收 光谱 仪 ， 仍 由 于 灵敏 度 尚 不 高 ， 血 铅 测定 需 全 血 
Tml, 使 实际 应 用 受到 限制 。 在 这 种 情况 下 ， 人 们 寻找 出 一 系列 对 
铅 毒性 的 变化 较为 敏感 的 生化 示 标 ， 以 作为 间接 反映 铅 负 荷 状况 
的 生物 学 标志 。 最 近 20 年 来 , 现代 核 技术 的 发 展 及 其 在 生物 医学 
领域 中 的 应 用 ， 使 直接 、 精 确 地 测定 组 织 中 铬 成 为 可 能 ， 组 织 销 
含量 的 测定 才 真 正成 为 体内 铝 负荷 状况 评价 的 主要 手段 " 
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铝 经 消化 道 和 呼吸 道 吸收 进入 血液 ， 然 后 随 血液 到 全 身 ， 主 
要 分 布 于 骨骼 、 软 组 织 中 ,部 分 经 肾 肚 随 小 便 排出 。 因 此 ,血液 、 
m. CEA 〈 含 牙齿 ) 和 头发 等 组 织 中 的 铅 都 有 可 能 不 同 程度 地 
反映 体内 铅 负 荷 的 水 平 。 

(一 ) 血 铅 

血液 是 最 常用 来 进行 化 学 物质 含量 测定 的 组 织 。 理 论 上 血浆 
锅 是 向 组 织 中 传递 的 那 一 部 分 铝 ， 是 真正 能 体现 铅 毒 性 作用 的 部 
分 。 但是， 由 于 血液 中 铝 的 绝 大 多 数位 于 红细胞 内 ， 血 浆 铅 含量 
仅仅 是 全 血 血 铅 量 的 0. 1% 一 0. 5%。 由 于 含量 太 少 ， 不 但 常规 的 
分 析 方 法 无 法 测 得 ， 也 极 易 为 外 界 或 红细胞 内 的 铅 所 污染 。Ong 
等 中 研究 发 现 血 浆 铅 与 反映 铅 毒 性 的 生物 学 示 标 间 只 有 中 低 度 的 
相关 , 而 全 血 铝 甚至 EP 和 这 些 示 标 均 有 高 度 相关 。 因此， 血 铅 测 
定 用 全 血 标本 ,而 不 像 许 多 微量 元 素 测定 其 血浆 和 血清 中 的 含量 。 

血液 中 的 铅 有 两 方面 的 来 源 ， 一 方面 是 从 外 界 摄 入 ， 另 一 方 
面 从 骨骼 组 织 中 释放 ， 后 者 在 铅 暴露 个 体 脱离 铅 污染 环境 Cm 
作业 工人 退休 ) 后 特别 重要 。 铝 在 体内 的 半衰期 为 30 天 左右 ， 因 
此 血 铝 水 平 只 能 反映 近期 的 铅 暴露 ， 而 不 能 表示 1 个 月 前 的 暴露 
状况 。 但 是 在 稳定 的 、 低 水 平 的 铝 暴露 状态 下 ， 血 铅 水 平 还 是 能 
够 反映 铅 暴 露 和 体内 的 铅 负荷 状况 号 。 这 也 是 目前 临床 和 研究 上 
运用 最 多 的 反映 铅 负荷 的 示 标 ， 其 重要 性 和 实用 价值 目前 尚 无 其 
他 示 标 能 够 取代 。 

1. 标本 采集 “传统 上 采用 静脉 血 标 本 进行 血 铅 测定 。 由 于 即 
使 是 严重 铝 中 毒 ， 血 铅 含 量 仍然 相当 微量 ， 极 少量 铅 对 标本 污染 
可 使 血 铅 水 平 有 数 倍 乃 至 数 十 倍 的 上 升 。 因 此 ， 防止 污染 是 采样 
过 程 中 的 首要 。 彻 底 清洁 静脉 穿刺 部 位 的 皮肤 ， 使 用 无 铅 (lead 
free) 注射 器 、 试 管 、 抗 凝 剂 是 防止 污染 的 重要 措施 5 。 

静脉 血 标本 的 可 靠 性 电容 置疑 。 但 是 ， 由 于 必需 要 静脉 穿刺 
方 能 获取 标本 ,许多 家 长 难以 接受 。 特别 是 对 正常 人 群 进 行 筛 查 
时 困难 更 大 。 因 此 ， 自 提出 “儿童 铅 中 毒 筛 查 ” 的 概念 以 来 ， 在 
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Sebel fy enge m Ob E A t AE EK IL. Schlenker 
等 对 295 名 儿童 同时 采 静 脉 血 标本 和 外 周 毛 细 血 管 1 EE 
SEC CBE. ACL ALG BR 0.96, PER ERUR TIS De 
小 于 0. 048pmol/L, Schonfeld 等 回回 时 对 172 44 JL 3p o£ pi jc 
AA AN LT di f i ENEE APR II AR c ERE CL LE 
A13.336. EH AE BER. MEM EO MY ETE pA 
FEE. DLE MI UTE MEA FL YM AE Jab HE. 

WA fit MA LR PCR IK LAY OG IRL ETA MEE. 毛细 血 
FF UR ACTEM SS Es EIE JI AIT © Urs RAR pi 
本 时 要 等 血液 流 到 皮肤 表面 ， 再 收集 到 试 答 中 ， 央 而 与 静脉 穿刺 
相 比 污染 的 机 会 大 大 增加 。 另 一 方面 ， 由 于 毛细 血管 血 采 自贡 很 
少 , 极 微量 的 污染 可 对 血 铬 水 于 产生 显著 的 影响 。 例 如 ，100m 血 
HEPI A 0.01p8g H TY 18 MLE KF ETP 0. 483pmol/L。 因此 ,在 
采集 毛细 血管 血 之 前 ， 对 局 部 皮肤 消毒 的 要 求 更 高 ， 般 需 用 肥 
电 将 手指 彻底 清洗 ， 后 用 酒精 棉 球 反 复 探 拭 表 面皮 肤 。 最 近 有 建 
议 将 手指 以 无 铝 的 硅胶 膜 包 里 ,然后 透 过 硅胶 膜 针 刺 采 血 ， 使 血 
液 直接 流 至 膜 上 而 不 直接 接触 皮肤 。 此 可 减少 污染 的 可 能 性 中。 另 
外 , 采血 时 不 适当 的 挤 庄 可 使 得 血液 为 组 织 液 稀释 , 也 影响 结果 。 
因此 ， 只 有 自然 流出 的 毛细 血管 血 才 能 真正 反映 血 铅 水 平 ， 

无 论 是 静脉 血 还 是 毛细 血管 血 标本 ， 标 本 的 运输 仍 是 “大 难 
题 。 为 此 , 也 有 研究 “探讨 了 滤纸 法 采集 血 铅 标 本 的 可 能 性 ,并 
认为 与 静脉 血 标本 测定 结果 的 相关 性 颇 好 。 但 这 一 方法 尚未 得 到 
DE - 步 的 推广 。 
血 标本 密封 在 储存 于 一 20"C 冰箱 数 年 也 不 会 对 备 铅 测 定 结 
果 有 任何 影响 2" 中。 但 - - 般 仍 要 求 标本 在 5~7 大 内 进行 分 析 测 定 。 
,分析 方 法 ”同位素 稀 释 质 谱 法 (isotope dilution mass spec- 
trometry, IDMS) 是 血 铅 测 定 最 经 典 、 最 精确 、 最 可 靠 的 方法 。 fH 
Ati Fu riz lr de up. ELE BEES PE. EUER EC PRU 
JO fedi. MAAE Linc E ERE RIT MENA E rien. A 
JH RNE Jy ge dedos NJ. D 
Vip hte HIS Jr iJ i HG EU: Catomic absorption 
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spectrometry, AAS). s fi HE nf iA 0. 068pmol/L, Fi fi JE W 
2K~ SYK") 电化 学 的 方法 ， 如 阳极 电位 洲 出 法 (anodic stripping 
voltametry, ASV) 也 被 广泛 应 用 , JE yd USE ARI HOHE of 3 AAS 法 
相仿 。 

质量 控制 是 血 错 分 析 过 程 中 的 关键 丈 季 ， 也 是 猎 究 和 临床 结 
果 能 香 进 行 国际 间 、 实 验 室 间 比较 并 为 同行 研究 者 认同 的 关键 内 
素 。 目 前 ， 国 外 有 些 届 构 提供 血 铅 测 定 质量 控制 方面 的 服务 。 

3. 评价 尺 管 血 错 水 于 只 能 反映 近期 的 错 暴 露 , 但 是 在 稳定 
的 、 低 水 平 的 铅 暴露 状态 下 ， 血 铅 水 平 还 是 能 够 反映 铅 暴 圳 和 体 
内 的 铅 负荷 状况 。 加 上 上 血 铅 测定 方法 学 成 熟 , 质 最 控制 体系 完 海 ， 
因而 仍然 是 日 前 临床 和 研究 上 运用 最 多 的 反映 铅 负 谷 的 示 标 。 

(=) A$ 

Erik A gE Sik Gk TERTA E BE 1E TE OLR BY 
15% —90 940 HARE, RE BUA A e DE RAS I r AT K Hi IU 
RO. DAA AAE RA, R K H 
AAS 进行 骨 铅 定量 052 ， 这 种 创伤 性 的 方法 显然 有 很 大 的 局 限 性 ， 
近 见 年 来 问世 的 X 射线 荧光 衍射 法 (x 一 ray fluorescence,XRF ) 能 
无 创伤 性 地 直接 测 得 居 组 织 中 铅 元 素 的 含 最 ， 故 能 较 满意 反映 慢 
性 低 水 于 馈 颖 圳 儿童 的 铅 负 荷 状态 

1. XRF 的 原理 ” 自 Y 射 线 发 生 器 中 产生 的 7 了 射线 射 向 活体 

组 织 时 ， 禾 市 组 织 中 铅 原 子 某 -特定 电子 层 CK AR LIA 的 
电子 ， 使 其 脱离 原 电子 屋 至 外周， 这 一 过 程 会 释放 出 X BEA. E 
组 织 中 铅 原子 战 多 ,释放 的 X 射线 也 越 多 , Hit. MiL X 射线 
qoa ce eT HE pr oper nts Ide cg Y 2 OT Se UE 
Adda. Shed TA Al]. di LA XRF ALK J£ 
XRF 两 种 方法 , didus dl; LOR LAE. Feed a deli K 
Eig A n 

2. XRF (i) HW det Ha 定性 研究 已 有 一些 研究 工作 评价 了 
XRF 的 准确 性 个 有 代表 性 的 研究 是 分 别 以 AAS 和 XRF 对 
go 只 离 体 断 肢 进行 性 勿 含量 测定 ,结果 发 现 两 种 方法 测定 结 来 和 
dt Bat. PHY IMAL 0. Img kg. 第 2 T EE EYED ROT A 
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进行 过 XRF 骨 铅 测定 的 死者 进行 尸检 ， 取 其 相应 部 位 的 骨 组 织 ， 
用 AAS 测定 其 铅 含 量 ， 发 现 与 生前 XRF 的 结果 有 很 好 的 一 至 
性 55。 这 两 个 研究 结果 说 明了 XRF 测定 骨 铅 方法 的 准确 性 。 该 方 
法 的 稳定 性 已 有 Slatkin 等 "的 研究 肯定 。 他 们 随机 选取 37 名 骨 
AK FE 8—47mg/kg 之 间 的 儿童 ， 每 个 儿童 在 同一 天 内 于 同一 
肥 骨 的 不 同 部 位 测定 两 次 ， 两 次 结果 相差 范围 在 2mg/kg 之 内 。 

3.XRF 的 应 用 研究 Rosen 等 9" 报道， 应 用 L 层 XRF 技术 
对 59 名 血 铅 在 1.110 一 2. 558umol/L 的 铝 中 毒 儿 童 进行 研究 , 结 
REA XRF 显示 的 骨 铅 水 平和 血 铝 、 驱 铅 试验 结果 有 良好 相关 
tk. 90% 驱 铅 试 验 阳性 的 铝 中 毒 儿童 , 骨 铅 水 平 超过 正常 参考 值 。 
最 近 他 们 又 报道 中 ，29 名 有 铅 暴露 史 的 居民 ， 其 骨 铅 均值 约 
15mg/kg， 约 3 倍 于 无 铅 暴露 史 的 参考 人 群 骨 铅 水 平 。 

4. 评价 至今 汐止 的 研究 证 明 , XRF 是 一 种 快速 , 准确 和 稳 
定 的 体内 铅 负荷 评价 方法 。 由 于 每 次 测定 的 放射 线 暴 露 量 仅仅 相 
当 于 一 次 口腔 X REKO, 因此 其 安全 性 和 无 创伤 性 也 已 得 到 肯 
定 。 只 是 该 技术 需要 精密 、 贵重 的 设备 , 给 应 用 推广 带 来 困难 。 在 
推广 之 前 ， 尚 有 许多 关于 正常 人 群 的 参考 值 调查 之 类 的 工作 需要 
做 。 

(=) 齿 铅 

牙齿 是 积蓄 铅 的 骨 化 组 织 之 一 。 普 通 骨 组 织 中 的 铅 与 血液 中 
的 铅 互 有 交流 ， 维 持 一 种 动态 平衡 。 而 牙齿 中 的 铅 则 不 同 ， 铅 一 
且 沉 积 于 牙齿 ， 就 不 再 动员 入 血 ， 因 此 齿 铬 能 够 反映 以 前 铅 暴 露 
景 的 总 和 四， 如 脱落 乳牙 中 的 铅 含量 可 反映 出 生 后 至 牙齿 脱落 前 
的 累积 铅 暴 露 量 。 多 数 情况 下 , 齿 铅 的 测定 限于 对 离 体 的 牙齿 。 但 
也 曾 有 用 XRF 方法 直接 测定 在 体 牙 齿 齿 铅 的 报道 c 。 

l. 标本 采集 ”人 齿 铅 测定 常 以 脱落 的 乳牙 为 标本 。 由 于 齿 铝 的 
含量 随 牙 齿 的 类 型 ( 切 牙 高 于 犬 牙 ， 犬 牙 高 于 磨牙 )、 部 位 《上颌 
牙 高 于 下 颌 牙 ) 而 异 ， 因 此 在 同和 研究 中 收集 的 标本 应 统一 牙齿 
的 类 型 和 部 位 1。 根 据 研究 21， 齿 铅 测定 宜 选用 散 周 牙 质 ， 可 通 
过 不 同 的 方法 分 离 得 到 。 标 本 表面 应 清洗 干净 以 去 除 表面 的 铅 。 

2. 分 析 方 法 ”收集 的 标本 经 干 灰 化 或 湿 灰 化 后 经 AAS 或 
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ASV Fy dat Ro fib, OT De HA RR AB A 目前 尚未 有 统 
一 的 实验 操作 规程 +-。 实 验 室 间 的 可 比 性 较 差 ， 质量 控制 体系 也 
不 完善 中 .有 一 研究 者 将 同一 标本 送 不 同 实验 室 分 析 ,报告 的 结果 
相差 甚大， 最 低 的 结果 为 4mg/kg， 最 高 的 为 15mg/kgc2 。 

3. 评价 ”此 铅 的 优点 在 于 能 够 反映 过 去 一 段 时 间 的 累积 铅 
暴露 量 。 但 存在 以 下 不 足 之 处 : 

CD 牙齿 标本 的 获得 有 者 于 牙齿 的 脱落 。 因 此 研究 和 临床 应 
用 的 对 象 仅仅 局 限于 一 定年 龄 阶段 (5 一 7 3D 的 换 牙 期 儿童 ， 而 
不 能 用 于 对 0 一 5 岁 铅 中毒 高 危 儿 童 的 研究 。 

(2) 牙齿 标本 的 获得 还 有 赖 于 儿童 自愿 供出 脱落 的 乳 齿 。 但 
是 ,Smith 等 52 的 研究 发 现 ， 一 些 行为 异常 和 认 知 障碍 的 儿童 常常 
不 愿 提交 脱落 的 乳牙 供 研究 用 。 此 外 ， 齿 铅 测定 必须 要 有 完整 、 健 
康 脱 落 的 乳牙 ， 但 在 一 些 低 收入 家 庭 儿童 ， 由 于 未 能 得 到 正常 的 
口腔 保健 ， 龋 齿 的 患 病 率 高 ， 他 们 提供 的 牙齿 往往 因为 是 龋齿 而 不 
能 进行 铅 含 量 测定 ， 这 些 因素 均 使 得 相当 数量 的 低 SES 和 发 育 障 碍 
儿童 因 这 些 非 正 常 原因 未 能 进入 研究 对 象 的 行列 ， 导致 抽样 误差 。 因 
此 ， 如 以 齿 铅 作为 示 标 研究 儿童 铅 中 考 ， 会 造成 抽样 偏 倚 。 

(D 齿 铅 测定 和 分 析 的 方法 目前 尚 无 统一 的 实验 操作 规程 ， 
质量 控制 体系 也 不 完善 ， 实 验 室 间 的 可 比 性 较 差 ; 由 于 不 同 部 位 
和 类 型 的 牙齿 的 铅 含量 不 同 ， 使 得 个 体 间 的 可 比 性 也 较 差 ， 这 些 
均 严重 影响 其 实用 价值 。 

(四 ) RS 

肾脏 是 机 体 排 铅 的 主要 通道 。 功能 正常 的 肾脏 对 铅 的 排出 有 
自我 调控 的 能 力 ， 体 内 铅 负荷 高 时 ， 铅 随 小 便 排出 的 量 也 相对 较 
多 ,体内 铅 负 荷 低 时 ， 铅 随 小 便 排出 的 量 则 相对 较 少 。 Ae, R 
A ty HERG 5 TE EY BRA 体内 铅 负荷 的 升降 
都 很 快 能 在 尿 铅 上 得 到 体现 。 但 在 一 般 情况 下 ， 特别 是 在 慢性 低 
水 平 的 铅 暴露 下 ， 因为 铅 自发 性 从 尿 中 排出 的 水 平 颇 低 ， 检 测 党 
很 困难 。 此外, 自发 性 排 铅 的 过 程 受 肾 功 能 影响 ， 个 体 差异 很 大 ， 
实际 应 用 价值 有 限 c9 ,临床 和 研究 中 , 尿 铅 测 定 最 党 作为 驱 钳 试验 
的 一 部 分 , 即 在 应 用 依 地 酸 二 钠 钙 〈CaNa:EDTA) 后 ,收集 一 定 

cq. c 





Uf Te] PY CIEL ro HE. DL d PRU op A S HAEE 
fA S 三季 中 介绍 。 

1. 4 集 PRETE ARR, 所 以 慰 本 采集 时 要 特 

间 污 染 问 题 ，` 般 用 经 酸 洗 的 时 乙烯 盛 器 作为 集 尿 的 容器 , 容 
确认 无 错 污 染 。 国 时， 为 了 防止 永 液 中 铅 可 能 附 二 容器 
沉 泻 于 容器 的 底部 而 * 玉 失 ” 事 先 可 加 少量 稀 硝酸 于 内 ， 
JH Hn AS ARO PME, RCFE HT BT ERR AT o 

2. ope ATL] AAS 和 ASV 方法 测定 。 尤 火焰 
AAS Xia Fo dU FERJE 2. Seg /L. HIERNE RAE 92571494. 

3. 评价 dE AERE TER RAK AP BER IR AS 下， 尿 错 水 平 较 
A. PMI EINE YF a RT RR. EIET 
和 验 时 有 重要 临床 应 用 价值 。 

(A) RB 

发 铅 测 定 具有 标本 收集 、 输 送 方便 ， 适 用 与 任何 年 龄 的 儿童 
等 的 优点 。 头 发 中 铅 分 布 有 一 个 特点 。 每 小段 头发 中 铅 含量 能 
够 反映 该 段 头发 后 长 当时 的 铅 暴露 量 ， 因 此 整 根 头发 能 够 反映 数 
月 ， 乃 全 数 年 的 铅 暴 露 状况 。 靠 近 头 皮 部 分 的 头发 中 的 铅 含量 反 
喘 最 近 的 暴露 状况 ， 靠 近 发 梢 部 分 的 头发 中 的 铅 含量 反映 以 往 的 
暴露 状况 。 头 发 越 长 ， 向 前 追溯 的 时 间 越 长 。 因 此 ， 在 理论 上 米 
ib. - 根 完整 的 长 发 能 够 象 日 记 一 样 记录 - BERT MERE 。 
可 异 发 铅 窑 易 受 到 外 来 环境 中 铅 的 污染 ， 头 发 表面 的 铝 是 环境 错 
沉积 上 去 的 ， 而 不 是 体内 错 负 和 荷 的 反映 。 在 日 前 ， 尚 没有 … 种 标 
本 也 处 理 的 方法 能 区 别 头 发 中 的 铝 那 一 部 分 是 内 源 性 的 ， 那 一 部 
分 是 外 源 性 的 四 ,此 外 , 不同 部 位 的 头发 含 馈 信也 不 一 样 , 发 铅 水 
平 还 与 性 别 、 He CLER, VERE Zee TE. XE REPE CR, UR. 
等 ) "YEA AS Pe dR GRECO. pas EL ASA Be AT IZ 
映 体 内 铬 负荷 有 任何 实用 价值 


二 、 与 铅 负荷 有 关 的 生化 检查 


如 第 四 帝 第 一 季 所 述 ， 铅 能 对 血红 素 合 成 过 程 中 的 岗 个 环节 
产生 作用 ,抑制 o-ALAD ALP AB. ill P o-ALAD 活性 受到 抑 
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制 , 其 前 体 物质 o-ALA TER ALA RE BUR. 其 在 小 便 中 的 排出 此 也 
增加 。 由 于 铁 络 合 酶 受到 抑制 , dice ipe e ocn ak FER MOUS 3 o 
小 便 中 姜 趾 啉 排出 量 增加 (图 4-2) 。 
(一 ) 血液 中 oc-ALAD 活力 降低 

WEKE ALAD i&fES EU MARE, aK Tol 
高 或 ALAD 的 测定 方法 越 精确 , 两 者 之 间 的 相关 性 越 好 。 该 酶 的 
活力 尚 受到 酒精 2 、 锌 5 和 一氧化碳 6 的 上 扰 , 但 铝 仍 是 最 强 有 
力 的 影响 因素 。 由 于 铅 和 ALAD 之 间 的 肯定 关系 和 ALAD 测定 
方法 的 标准 化 ，ALAD fitis JJ BUR e Ju boe Step dg dom AES 
重要 实验 室 示 标 。 铅 与 ALAD (TS AR (E LE AOE AS EEE, 
Chisolm 等 S59 的 研究 认为 ， 血 铝 水 平 在 0. 241pmolL 时 即 开 始 对 
酶 活力 有 影响 ， 在 血 铅 水 平 在 0. 724umol/L 时 ， 酶 活力 即 已 经 下 
降 50%. Alii, ALAD 反映 铅 暴 露 的 状况 不 但 是 准 人 碑 的 ， Lt 
灵敏 的 。 但 在 血 铅 水 平 在 1. 448umol/L 时 ， 酶 活力 儿 乎 10094 
制 ， 因 此 ，c-ALAD 活力 测定 不 能 区 分 中 度 和 重度 的 铅 中 毒 。 

c-ALAD 活力 可 通过 光谱 法 进行 测定 中 ,测定 时 应 注意 : OW 
定 应 在 标本 收集 后 24 小 时 内 进行 ,@ 铅 是 通过 结合 酶 的 琉 基 使 其 
失 活 的 ， 锌 也 有 类 似 功 能 。 因 此 ， 外 源 性 铅 或 锌 对 血 标 本 的 污染 
会 严重 影响 测定 结果 ,收集 血 标本 用 的 试管 应 以 去 离子 化 处 理 .@ 
标本 应 用 肝素 作为 抗 凝 剂 , 如 用 EDTA 作为 抗 凝 剂 , EDTA 能 与 
已 经 与 酶 结合 的 铅 歼 合 ， 从 酶 中 夺取 铅 而 使 酶 复活 ， 从 而 使 酶 活 
力 在 较 高 铅 负 荷 状态 时 也 不 降低 ， 出 现 假 表 性 。 

最 近 的 研究 表明 ,o-ALAD 在 人 群 的 分 布 具有 遗传 多 态 性 F 
在 3 种 不 同 的 表现 型 59。o-ALAD 的 遗传 表现 型 与 个 体 对 锥 毒性 
作用 的 易 感 性 和 恢复 力 有 关 52。 详 见 第 七 章 第 四 节 。 

(=) 尿 液 中 c-ALA HS 

由 于 -ALAD 活力 的 抑制 , 其 前 体 o-ALA 在 血液 中 堆积 , 经 
小 便 排 出 也 增加 。 厌 液 中 c-ALA 在 经 醋酸 取 化 处 理 的 标本 中 稳定 
性 良好 ， - 般 测 定 灰 液 中 c-ALA HIE EDI Be IBY ATARA o DK 
WENT ALA 浓度 升 高 见于 血 错 水 于 在 1.930pmolL PA E49, [4 
此 .该 项 测定 对 低 水 平 钳 鞭 圳 的 诊断 意义 个 大 






sa is 





(=) 红细胞 游离 原 路 啉 和 锌 叶 啉 升 高 

正常 情况 下 ， 原 中 啉 和 铁 在 铁 络 合 酶 的 作用 下 ， 在 红细胞 内 
结合 生成 血红 素 。 在 铅 负荷 增高 的 情况 下 , 铁 络 合 酶 受到 抑制 , 原 
中 啉 在 红细胞 内 堆积 。 红细胞 原 叶 啉 (erythrocyte protoporphyrin , 
EP) 90% EA TEJUI IM (zinc protoporphyrin, ZnPP) 形式 存在 31。 
用 血液 荧光 法 测 得 的 是 ZnPP, 用 抽 提 法 测定 时 , 抽 提 过 程 中 将 锌 
从 趾 啉 环 中 分 解 下 来 , 因此 测 得 的 是 总 的 原 中 啉 即 EP, 也 称 为 游 
RUR (free erythrocyte proporphyrin, FEP), 尽管 两 种 方法 在 
原理 上 有 所 不 同 , 测定 的 化 学 物质 也 不 一 样 , (R EP, ZnPP 和 FEP 
三 者 在 数值 上 非常 接近 ， 三 者 的 临床 意义 也 都 相同 ， 可 以 不 加 严 
格 区 分 59 。 

无 论 是 儿童 还 是 成 人 身上 ,EP 与 血 铅 水 平 存在 着 良好 的 相关 
性 。 在 儿童 血 铅 水 平 在 0. 724~0. 965umol/L BY, EP 的 变化 即 出 
JU, ERA, Slike EP 变化 的 血 铅 阔 值 为 1. 207 一 1. 448pmol/ 
L59 。 在 铅 暴 露 后 , 铅 对 血红 素 合成 的 影响 只 发 生 在 新 形成 的 红 细 
胞 内 , 而 对 已 经 形成 的 成 熟 红细胞 没有 影响 。 因 此 ,EP 的 升 高 常 
在 血 铅 升 高 之 后 数 周 才 出 现 。 而 在 铅 暴露 停止 , 血 铅 水 平 回落 后 ， 
EP 水 平 要 等 到 低 血红 素 的 红细胞 自然 死亡 ,完全 有 血红 素 正常 的 
红细胞 替代 时 才 完全 回复 。 红细胞 的 转换 率 为 0. 8% , 自然 寿命 为 
120 R, 因此 , 较 长 时 间 的 铅 暴露 后 即使 暴露 停止 , EP 要 等 到 120 
天 左右 方才 回复 到 原 有 水 平 c7。 

由 于 EP 与 铅 毒 性 之 间 的 良好 剂量 一 效应 关系 ,以 及 EP 测定 
快速 、 简 便 、 经 济 的 优点 。 自 70 年 代 中 期 起 ，EP 一 直 作 为 第 查 
铅 毒性 作用 的 最 主要 示 标 , 获得 很 高 的 临床 评价 "根据 1985 年 
的 美国 CDC 儿童 铝 中 毒 指 南 ，EP 超过 0. 622umol/L 提示 可 能 的 
铅 毒性 作用 。 然 而 ,由 于 人 和 群 中 血 铅 水 平 逐渐 降低 的 总 体 趋 势 , EP 
筛 查 铅 中 毒 的 实用 意义 也 受到 挑战 .McElvaine 等 [研究 发 现 ,EP 
X mt #3 2K F Æ 0. 483~1. 207umolL 时 的 低 水 平 铅 暴露 并 不 敏 
感 ,而 这 一 血 铅 水 平 已 明确 对 儿童 健康 有 害 。 在 该 项 研究 中 发 现 ， 
EP 测定 对 血 铅 水 平 在 1. 448umol/L 以 上 者 的 检测 率 为 87%， 对 
血 铅 水 平 在 0. 724pmol/L 以 上 者 的 检测 率 为 35%， 对 血 铅 在 
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0.483pmol/L 以 上 者 的 检 出 率 仅 25%. Wak FLUE» 75-76 ey TL RR RE 
0. 483pmol/L 的 儿童 不 能 通过 测定 EP 被 发 现 ， 这 显然 不 能 满足 
儿童 铅 中 毒 第 查 的 需要 。 因 此 , 在 最 近 的 CDC 报告 中 , 首次 提出 ， 
EP 不 再 作为 儿童 铅 中 毒 筛 查 的 主要 手段 。 

但 是 ，EP 对 铝 中 毒 的 诊断 意义 不 仅仅 限于 铅 中 毒 的 第 查 。 
Markowitz 等 5 研究 发 现 ，EP 测定 对 驱 铅 试验 的 结果 有 预测 价 
fü. EP<0. 622pmol/L 者 ，96%% 驱 铅 试 验 为 阴性 。 在 治疗 过 程 中 
EP 水 平 持续 下 降 常 提 示 治 疗 有 效 。 

EP 对 光敏 感 , 因此 在 标本 送 检 过 程 中 应 注意 避 光 , 并 应 尽快 
进行 测定 。EP 增高 除了 见于 铅 中 毒 外 , 还 见于 缺 铁 性 贫血 、 感 染 
和 某 些 先天 性 中 啉 代谢 异常 性 疾病 5 。 


三 、 驱 铅 试验 


驱 铅 试验 ， 又 称 挑拨 试验 (provocative test) 或 铅 代谢 试验 
(lead mobilization test), 主要 通过 观察 机 体 对 整合 剂 CaNa;EDTA 
的 驱 铅 反应 ， 判 断 机体 的 铅 负 荷 。 本 试验 探测 的 仅仅 是 储存 池 以 
Herein “可 游 动 铝 ”, 这 部 分 铅 是 对 健康 的 威胁 最 大 

。 这 部 分 铅 的 量 越 大 ， 该 试验 呈 阳 性 的 可 能 性 也 越 大 。 研 究 发 
2 了 驱 铅 试验 结果 与 血 铅 水 平 有 良好 的 相关 性 。 几 乎 所 有 血 铅 水 
平 在 2.172umol/L 以 上 的 儿童 ， 驱 铅 试 验 均 阳性 。 血 铅 在 
1.689—2.123 pmol/L 的 儿童 ，76% 呈 阳性 ， 血 铅 1.207 ~ 
1. 641ymol/L, 35% HEU? 。 最 近 的 研究 还 表明 , 该 试验 结果 与 
骨 铅 测定 的 结果 也 有 很 好 的 一 致 性 "]。 

试验 的 方法 如 下 293， 试验 前 嘱 患 儿 排 空 膀胱 。 按 500mg/m? 
的 剂量 肌 注 CaNa;EDTA ( 常 以 普 鲁 卡 因 配 成 0. 5% 浓 度 以 减少 肌 
注 时 的 疼痛 )。 用 经 无 铅 处 理 的 器 严 收 集 8 小 时 尿 液 , 测定 8 小 时 
RE (LO 和 尿 铅 浓 度 (pg/L)， 以 下 列 公式 计算 出 每 毫克 EDTA 
的 排 铅 量 1; . 


HR SOOO XE (ug/L) 
CaNa;EDTA (mg) 


— f 





10.6: 挑 氢 试验 阳性 ; IKO. 6: 挑拨 试验 阴性 。 

进行 该 项 检查 时 应 注意 2 个 问题 : 

L 如 病史 、 体 检 和 生化 恰 查 提示 患 儿 同时 有 缺 铁 情况 ,应 在 
补 铁 后 时 行 挑拨 试验 ， 因 为 缺 铁 可 能 增加 该 项 检查 的 假 阴 性 
gg, 

2. RE GELS fe SAC EEF OC BES REPE. 以 确保 尿 铅 测定 结果 准 
d. 


第 二 节 儿童 铅 中 毒 的 分 级 


虽然 评价 机 体 铬 负 符 的 方法 有 许多 种 ， 但 日 前 在 儿童 铅 中 毒 
的 诊断 和 分 级 上 让 要 依照 血 铅 水 平 。 根 据 1991 年 美国 CDC 的 儿 
章 钳 中 毒 指 虎 ， 儿 童 的 血 铬 水 平 可 分 为 5 级 ， 用 以 表示 不 同 的 铬 
f Mi som, 

I 级: <0. 483umol/L (<10pug/dl); 

I —A 级: 0.483—0. 676pmol/L (10— 14pg/dD ; 

I —B%: 0.724—0. 917mol/L (15— 19pg/dD ; 

Wk. 0.965~2. 123umol/L (20—44pg/dD ; 

NK; 2.172—3. 330&4mol/L (45~ 69ug/dl) ; 

VER. Z3. 378umol/L. (70pg/dD 。 

日 前 认为 ，1 级 是 相对 安全 的 血 钻 水 平 ， 市 1~V 级 属于 不 
M PRISE AY RE aR 
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第 九 章 











儿童 铅 中毒 的 处 理 


儿童 铅 中 毒 的 处 理 ， 应 遵循 健康 教育 、 环 境 干预 和 临床 治疗 
相 结合 的 原则 。 其 中 ， 健 康 教育 是 基本 手段 ， 环 境 干预 是 根本 办 
法 ， 对 中 度 以 上 铅 中 毒 ， 临 床 治疗 是 重要 环节 ， 三 者 的 有 机 结合 
是 成 功 处 理 儿 童 铝 中 毒 的 基本 保证 。 


第 一 节 不 同 血 铝 水 平 儿 童 铝 中毒 的 
处 理 原则 


健康 教育 、 环 境 干 预 和 临床 治疗 是 处 理 儿 童 铅 中 毒 的 三 个 手 
B. 但 是 , 根据 有 无 临床 症状 和 血 铅 水 平 高 低 等 情况 的 不 同 ， 应 
有 所 偏重 。 对 症状 性 铅 中 毒 患 儿 ， 需 要 三 管 齐 下 。 对 无 症状 性 狼 
中 毒 , 血 铅 水 平 在 0. 483~0. 965pmol/L 者 , 以 健康 教育 和 环境 干 
预 为 主 ， 对 血 铅 水 平 在 0. 965kmol/L 以 上 者 ， 才 同时 需要 临床 处 
yg, 


—. AUETAHEIBCORE 


根据 美国 CDC 最 近 的 建议 ,对 无 症状 性 铅 中 毒 的 处 理 方法 主 
要 依据 血 铅 水 平 。 原 则 如 下 中 : 
(一 ) TR (MAT O. 483~0. 965umol/L) 
JRA Rep. GAUL US TES 个 月 进行 OLIVE. 3) 
227182. — 


态 观 察 血 铅 水 平 的 变化 。 健 康 教育 是 对 血 铅 水 平 在 这 一 范围 内 儿 
童 的 主要 干预 方式 。 儿 科 医 师 应 给 予 针 对 性 的 健康 教育 和 营养 指 
导 ， 因 为 有 些 营 养 素 能 或 多 或 少 地 在 体内 持 抗 铅 的 毒性 作用 或 减 
少 铅 的 吸收 ， 有 利于 降低 血 铅 。 有 条 件 的 地 方 可 在 公共 卫生 专业 
人 员 的 参与 下 ， 在 居住 和 活动 的 社区 范围 内 ， 寻 找 可 能 的 铅 暴露 
源 ， 并 设法 脱离 之 。 一 般 情 况 下 ， 这 一 血 铅 水 平 往往 不 一 定 能 找 
到 单一 的 、 明 显 的 铝 污染 源 。 

(=) 有 级 ( 血 铅 0. 965~2. 123«mol/L) 

属 中 度 铅 中 毒 。 应 在 1 周 内 复查 血 铅 ， 如 结果 得 到 证 实 ， 应 
有 环境 监测 专家 上 门 家 访 ， 察 看 室内 铅 暴露 情况 ， 协 助 在 居住 和 
生活 环境 周围 寻找 可 能 的 铅 源 并 作 相应 处 置 。 血 铅 在 0. 965pmol/ 
L 以 上 时 ,往往 能 找到 特异 性 的 铅 暴 露 源 , 发 现 铅 源 并 对 此 进行 干 
预 ， 是 该 级 铅 中 毒 处 理 的 关键 。 除 此 之 外 ， 还 需 进行 病史 、 体 检 
和 有 关 特 殊 检查 。 

1. 病史 ”病史 收集 过 程 中 应 重点 注意 有 无 与 铝 中 毒 有 关 的 
症状 ， 如 腹痛 、 头 痛 、 头 党 、 呕 吐 、 便 秘 等 ， 有 无 发 育 和 行为 异 
常 ， 如 智能 低下 、 多 动 和 GEO 注意 力 障 碍 、 语 言 障碍 、 听 力 损 
害 等 ， 有 无 铅 中 毒 的 既往 史 、 家 族 史 及 与 铅 暴 露 有 关 的 状况 ， 如 
居住 或 活动 场所 〈 如 学 校 或 幼 托 机 构 ) 附近 有 铅 作 业 工 厂 或 车 近 
汽车 流量 大 的 公路 ;父母 是 否 从 事 铅 作业 劳动 。 由 于 铅 在 自然 界 
中 存在 非常 广泛 ， 因 此 病史 中 未 能 发 现 铅 接触 的 历史 并 不 能 否定 
铅 暴 露 的 存在 。 

2. 体格 检查 ”体检 应 着 重 于 神经 系统 检查 和 心理 发 育 评价 ， 
并 注意 有 无 营养 不 良 及 贫血 等 使 儿童 对 铅 中 毒 易 感性 增高 的 情 
况 。 如 存在 这 种 情况 ， 则 应 该 在 铝 中 毒 治疗 前 或 治疗 过 程 中 纠正 
这 些 异 常 ， 不 然 难以 取得 理想 治疗 效果 。 

3. 实验 室 检查 ”包括 铁 营养 状况 的 评价 和 EP 测定 。 铁 营养 
状况 的 评价 应 包括 血红 蛋白 、 红 细胞 压 积 、 网 织 红细胞 计数 、 血 
WK. 总 铁 结合 率 、 转 铁 蛋 白 饱 和 度 、 血清 铁 蛋 白 等 生化 测定 . EP 
虽 已 经 不 是 铅 中 毒 诊 断 的 必 备 条 件 ， 但 对 预测 驱 铅 试验 的 反应 和 
判断 治疗 效果 仍 有 一 定 临 床 价值 . 如 , EP 二 0. 889pmol/L H} , 90% 
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的 中 度 铅 中 毒 儿童 EDTA 挑拨 试验 呈 阴 性 ; 如 治疗 过 程 中 EP 持 
续 下 降 提 示 治 疗 有 效 。 外 周 血 中 找到 点 彩 红细胞 对 儿童 铅 中 毒 的 
诊断 意义 并 不 大 5 。 

4. 驱 铅 试验 ”这 是 一 种 治疗 性 诊断 手段 , 目的 是 判断 患 儿 对 
驱 铅 治疗 (或 称 鳌 合 治疗 ) 的 反应 , 以 指导 进一步 的 治疗 措施 。 驱 
铝 试验 阳性 , 该 病例 应 进行 驱 铅 治疗 参照 NN 级 铅 中 毒 处 理 ); OK 
铅 试验 阴性 ， 则 参照 I 级 处 理 ， 该 病例 应 每 月 随访 一 次 ， 如 血 铅 
水 平 持续 在 该 范围 内 , 1—3 月 后 可 重复 驱 铅 试验 。 该 试验 的 具体 
方法 见 第 七 章 第 一 节 。 

(=) W& ( 血 铅 2.172~3.330pmol/L) 

属 重度 铅 中 毒 。 应 在 48 小 时 内 复查 血 铅 , 如 获 证 实 , 应 在 48 
小 时 内 收治 入 院 ， 以 CaNa2EDTA 进行 驱 铅 治疗 ， 同 时 进行 环境 
勘查 和 干预 。 

(gu) V 级 〈 血 铅 超 过 3. 620pmol/L) 

属 极 重度 铅 中 毒 。 应 立即 复查 血 铅 ， 如 获 证 实 ， 立 即 收治 入 
院 , 以 CaNa2EDTA 和 二 殖 基 丙 醇 (BAL) 联合 进行 驱 铅 治疗 , 同 
时 进行 环境 勘查 和 干预 。 


二 、 症 状 性 铅 中 毒 


对 血 铅 水 平 在 2. 172umol/L 以 上 ,并 伴随 与 铅 中 毒 有 关 的 临 
床 症 状 之 一 者 ， 应 以 症状 性 铅 中 毒 对 待 ， 处 理 原 则 同 第 V 级 铬 中 
毒 。 


第 二 节 健康 教育 


健康 教育 对 儿童 铅 中 毒 的 治疗 起 着 重要 作用 ， 也 是 儿科 医生 
和 保健 工作 者 需要 做 的 工作 之 一 。 不 管 是 轻 度 或 重度 铅 中 毒 ， 健 
康 教育 均 能 起 到 其 他 医学 和 环境 干预 无 法 替代 的 作用 。 特 别 是 在 
儿童 的 血 铅 水 平 不 太 高 时 ， 不 一 定 能 找到 特异 性 的 铅 暴露 源 ， 由 
于 此 时 铅 负荷 不 高 ， 机 体 对 驱 铅 治疗 的 反应 性 较 差 ， 临 床 治疗 达 
不 到 应 有 的 效果 。 在 这 种 情况 下 ， 健 康 教育 显得 尤为 重要 。 

研究 发 现 ， 儿 童 得 不 到 适当 的 照料 和 足够 的 营养 补充 能 导致 
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过 对 父母 的 健康 教育 得 到 改善 。 研究 也 证 明 , 血 铅 水 平 在 0. 483~ 
0. 965pmol/L 时 ,仅仅 通过 对 父母 的 健康 教育 和 指导 ,调整 儿童 的 
行为 和 膳食 结构 ,就 可 以 使 血 铅 水 平 明显 下 降 。 Kimbrough 等 9] 报 
道 了 对 490 名 儿童 的 研究 , 这些 儿 童 来 自 一 个 以 20 年 代 建 造 的 住 
房 为 主 的 社区 ,儿童 平均 血 铅 水 平 为 0.724pmol/L。 血 铅 测 定 后 ， 
研究 者 通过 家 庭 访问 向 家 长 讲解 铅 中 毒 对 儿童 的 潜在 危害 ， 环 境 
中 铝 的 来 源 ， 告 诚 儿 童 不 要 将 非 食物 物品 〈 如 玩具 、 文 具 、 手 指 
等 ) 放 入 口内 ， 要 勤 剪 指甲 勤 洗 手 ， 以 及 其 他 一 些 与 铅 吸收 有 关 
的 营养 常识 。 其 间 不 进行 任何 环境 方面 的 干预 。4 个 月 后 , 再 次 进 
行 血 铅 测定 时 , 儿童 平均 血 铅 水 平 下 降 到 0. 376umol/L 8 个 月 后 
再 对 其 中 的 30 名 儿童 进行 血 铅 测定 ， 血 铅 水 平 仍 维持 在 低 水 平 
(0. 386pmol/L)。 这 项 研究 的 存在 问题 是 没有 设立 阴性 对 照 组 ,但 
研究 者 指出 , 一 组 儿童 在 头 4 个 月 内 血 铅 水 平 下 降 50% ,在 此 后 
的 8 个 月 内 血 铅 水 平 不 再 进一步 下 降 ， 这 应 能 基本 排除 血 铅 下 降 
是 自然 过 程 的 可 能 。 研 究 者 的 结论 : 就 轻 度 铅 中 毒 而 言 ， 对 家 长 
和 儿童 的 健康 教育 是 最 有 效 、 廉 价 、 可 行 的 干预 手段 。 

健康 教育 的 内 容 根据 铅 暴 露 源 的 不 同 而 异 ， 应 包括 几 个 方 
ifj 9. 

1. 一 般 知识 介绍 ”儿科 医师 应 向 家 长 讲解 什么 是 儿童 铅 中 
毒 ,儿童 体内 的 铝 是 从 哪儿 来 的 , 铅 对 儿童 的 健康 有 什么 危害 , 患 
了 铅 中 毒 怎 么 办 等 问题 ,使 家 长 对 儿童 铝 中 毒 在 概念 上 有 一 基本 
的 了 解 。 

2. 行为 指导 ”以 往 许 多 研究 已 经 表明 , 儿童 体内 铝 大 多 数 是 
通过 许多 人 为 的 不 当 行 为 而 进入 体内 的 。 行 为 指导 的 目的 是 通过 
对 家 长 的 教育 ， 规 范 家 长 和 儿童 的 行为 ， 特 别 是 杜绝 一 些 能 将 环 
境 中 的 铅 带 入 儿童 体内 的 危险 行为 ， 以 切断 铅 自 环境 进入 体内 的 
通路 。 具 体内 容 包 括 : 

CO 儿童 应 养 成 勤 洗手 的 好 习惯 , 特别 注意 在 进食 前 洗手 。 来 
自 空气 污染 的 环境 中 的 铝 侍 可 在 儿童 玩 页 时 下 污 双手 。 人 研究 发 现 ， 
即使 是 生活 在 无 特别 铅 暴 露 源 的 普通 环境 中 的 儿童 ， 在 一天 的 于 
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要 后 手 上 也 沉积 一 定量 的 铅 尘 ， 如 不 注意 经 常 清洗 双手 ， 很 易 随 
进食 或 通过 正常 的 手 - 口 动作 进入 体内 ,长久 如 此 足以 造成 铅 负荷 
fo iU 

(2) WIS IN JLB BE TER HE ARE HG SA ERIT IE UO IT 

(3) 经 常 清洗 儿童 的 玩具 和 其 他 一 些 有 可 能 被 小 儿 放 到 口中 
的 物品 。 

对 1 一 5 岁 的 儿童 ， 由 于 这 一 年 龄 阶段 的 有 许多 探究 性 行为 ， 
活动 的 范围 广 ; 另 一 方面 ， 作 为 正常 的 行为 发 育 过 程 ， 这 些 儿 童 
有 和 较 多 的 手 - 口 动作 ， 所 以 上 述 几 点 尤其 重要 。 

(4) 位 于 交通 繁忙 的 马路 附近 或 工业 区 附近 的 居室 ， 应 尽 可 
能 经 常 地 用 湿 拱 布 抹 去 儿童 能 触及 部 位 的 灰尘 。 食 品 和 奶瓶 的 奶 
Wi Eg ES. 

(5) 不 要 带 小 孩 到 汽车 流量 大 的 马路 和 铅 作业 工厂 附近 散步 ， 
EE. 

《6) 直 接 从 事 铅 作业 劳动 的 工人 在 下 班 前 必须 按 规定 洗澡 ,更 
衣 后 才能 回 家 。 即 使 是 工 间 为 小 孩 喂奶 ， 也 必须 洗手 、 更 衣 。 工 
作 场 所 可 能 存在 铅 污染 的 工人 和 终日 在 马路 边 工 作 的 人 员 (如 交 
通 警 察 、 公 路 收费 处 服务 人 员 、 停 车 场 管理 人 员 等 ), 在 下 班 前 也 
应 更 衣 、 洗 手 。 不 要 将 工作 服 和 家 人 、 人 小 孩 的 衣服 一 起 洗涤 。 

(7) 以 煤 作为 燃料 的 家 庭 应 尽量 多 开 窗 通风 ， 

(8) 儿童 应 少食 某 些 可 能 含 铅 较 高 的 食物 ， 如 普通 皮蛋 、 爆 
米花 等 。 

(9) 每 日 早上 用 自来水 时 ， 应 先 将 水 笼 头 打开 约 1 一 5 分 钟 ， 
使 前 一 晚 圈 积 于 自来水 管道 中 ， 可 能 遭 到 铅 污染 的 部 分 水 放弃 
(早年 自来水 管材 料 中 含 铅 较 高 )， 切 不 可 将 早上 的 前 一 段 自来水 
用 以 就 食 和 为 小 孩 调制 奶粉 。 

3. 营养 指导 ”研究 已 经 证 明 , 在 营养 不 良 , 特别 是 腾 食 中 缺 
钙 、 缺 铁 和 缺 锌 时 ， 儿 童 对 铅 的 吸收 率 高 ， 对 铅 毒 性 的 易 感性 也 
高 。 因 此 ， 在 日 常生 活 中 应 注意 营养 的 调整 。 

QD 儿童 应 定时 进食 ， 空 腹 时 铅 在 肠 道 的 吸收 率 成 倍增 加 。 

(2) 保证 儿童 的 膳食 中 含有 足够 量 的 钙 。 含 钙 丰 富 的 食物 有 ， 
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乳 制品 、 豆 制品 、 动 物 骨骼 等 。 

(3) 保证 儿童 的 腾 食 中 含有 足够 量 的 铁 。 含 铁 丰 富 的 食物 有 : 
动物 肝脏 、 动 物 血 、 肉 类 、 蛋 类 等 。 

(4) 保证 儿童 的 腾 食 中 含有 足够 量 的 锌 。 含 锌 丰富 的 食物 有 : 
肉 类 、 海 产品 (特别 是 贝 类 ) F. 


第 三 节 环境 干预 


环境 干预 是 治疗 儿童 铅 中 毒 的 根本 手段 。 如 果 环 境 中 的 铅 得 
不 到 彻底 去 除 ， 患 儿 即 使 经 驱 铅 治疗 将 体内 的 铅 排 尽 ， 回 到 铅 污 
染 环境 后 又 会 有 大 量 的 铅 吸 收入 体内 ， 使 铅 负 荷 在 短期 内 急剧 逢 
高 。 因 此 ， 对 血 铅 水 平 在 0. 965pmol/L 以 上 的 儿童 ,都 应 该 尽 可 
能 地 进行 环境 干预 C]。 

环境 干预 包括 发 现 铅 源 和 去 除 铅 源 两 个 方面 。 在 美国 和 许多 
西方 发 达 国家 ， 环 境 中 铅 的 来 源 已 经 逐渐 变 得 比较 单一 ， 老 式 住 
房 中 的 含 铅 油漆 是 其 主要 问题 ， 有 含 铅 汽油 和 工业 排污 引起 的 大 
环境 铅 污染 已 不 再 是 主要 因素 。 因 此 ， 环 境 干预 的 主要 任务 是 对 
单一 的 住房 进行 含 铅 油 漆 的 勘查 ,如 果 存 在 这 方面 的 危险 因素 , 则 
可 通过 清除 含 铅 油漆 ， 达 到 去 除 铅 源 的 目的 。 但 在 我 国 ,情况 远 
较 此 复杂 ， 除 了 室内 环境 的 污染 起 着 重要 作用 外 ， 工 业 废气 和 含 
铅 汽 油 对 大 气 的 污染 等 大 环境 问题 仍然 是 儿童 血 铝 增高 的 主要 问 
题 。 大 环境 的 污染 容易 发 现 ， 但 不 易 在 短期 内 去 除 。 这 可 能 成 为 
我 国 控制 儿童 铅 中 毒 的 最 大 难点 。 然 而 ， 由 于 儿童 极 大 部 分 时 间 
都 处 于 小 环境 内 (如 家 庭 或 托儿所 、 幼 儿 园 等 ), 大 环境 的 铅 在 相 
当 程度 上 也 是 通过 污染 小 环境 影响 儿童 的 , 因此 , 对 个 体 来 说 , 对 
小 环境 进行 铅 的 勘查 ， 并 设法 去 除 所 发 现 的 铅 仍然 是 可 能 的 。 


一 、 环 境 中 铅 源 的 勘查 


对 大 环境 铝 污染 状况 的 确定 ， 可 通过 问卷 和 大 气 铝 浓度 的 检 
测 。 问 卷 应 主要 注重 居室 周围 有 无 铅 作 业 工 厂 或 可 能 与 铅 作 业 有 
关 的 工业 、 交 通 繁忙 的 公路 ， 以 及 这 些 污 染 源 与 居室 的 距离 和 相 
对 方位 。 家庭 成 员 的 职业 性 铅 接触 史 及 他 们 的 个 人 卫生 习惯 ， 也 
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应 该 是 问卷 的 重要 内 容 。 关 于 大 气 铅 测定 ,日 前 存在 的 主要 问题 
是 ,现行 标准 1. 5ug/m 已 沿用 10 数 年 ， 而 在 此 期 间 ， 由 于 研究 
的 深入 ， 儿 童 铅 中 毒 的 标准 已 几 度 修订 ， 因此， 相应 修订 大 气 
量 标准 已 经 势 在 必 行 。 

大 环境 中 的 铅 往 往 通 过 小 环境 的 媒介 作用 影响 个 体 , 所 以 , 环 
境 中 铅 源 的 勘查 主要 就 小 环境 而 言 。 勘 查 的 示 标 主要 有 内 增 油 漆 
(或 涂料 ， 下 同 ) 中 的 铅 、 人 尘埃 中 的 铅 、 自 来 水 中 的 铅 等 。 采 样 、 
测定 方法 和 标准 如 下 。 

(一 ) 涂料 中 铅 含量 

有 两 种 方法 测定 涂料 中 的 铅 含量 。 传 统 的 方法 是 刮 取 1 一 
2cm: 面积 中 的 油漆 层 , 送 实验 室 经 AAS HET MEM, 推算 出 单位 
面积 CHE AY cm?) 的 铅 含量 。 新 的 方法 是 利用 一 种 X £L TIR XC 
(X-ray fluorescence instrument) 直接 测定 内 墙 或 桌面 上 油漆 的 含 
铅 量 ， 它 的 问世 大 大 简化 了 油漆 中 铅 含量 测定 的 方法 。 该 方法 的 
原理 和 骨 铅 测定 的 原理 完全 相同 ， 只 是 由 于 通常 油漆 中 的 含 铝 量 
远 高 于 骨 铅 量 ， 对 仪器 的 精密 度 要 求 相应 降低 。 由 于 该 仪器 小 巧 
便携 ， 即 时 可 得 出 检测 报告 ， 目 前 已 经 基本 取代 传统 的 方法 59 。 

油漆 中 铅 含量 的 安全 值 为 小 于 0. 7mg/cm**), 

(=) 室内 尘埃 中 铅 含量 

室内 尘埃 中 的 铅 ( 尘 铅 ) 是 表示 各 种 来 源 的 铅 污染 的 总 和 , 是 
反映 室内 铅 污染 程度 的 较 可 车 的 单一 示 标 。 标 本 用 擦拭 取样 法 
(wipe sampling) KÆ, pR F: 

1. 选择 标本 采集 的 部 位 。 一 般 可 选 室内 不 易 涉 足 的 区 域 ， 如 
桌 、 椅 下 面 等 ， 不 宜 选 走道 为 采集 尘埃 标本 的 部 位 。 

2. 圈定 一 0. 3mX0， 3m 的 区 域 。 

3. 取 -- 盒 - -次 性 消毒 湿 纸 巾 。 打 开 盖 后 丢弃 第 1 块 纸巾 。 所 
由 的 纸巾 事先 应 经 测定 确认 无 铅 。 

4. 戴 一 次 性 无 滑石 粉 的 橡胶 手套 后 ， 取 第 2 块 纸巾 放 入 - 
Som 之 离心 管 中 ， 作 为 采 翌 前 空白 对 照 。 

5. 取 第 3 Heidi pA "S" 型 用 力 擦拭 采样 部 位 的 表面 , 先 做 南 
ACV BER. RAS PH BEAR, BER THEA RT. Be RE 
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iA Ad. ON POTS 2 遍 ) 后 ， 将 纸巾 塞 入 一 50ml 之 离心 管 中 。 
用 同样 方法 收集 10 个 标本 ， 分 别 放 入 10 个 离心 管 中 。 

5. 收集 完 第 10 个 标本 后 , REE, 然后 取 下 一 块 纸巾 放 入 一 
Som 之 离心 管 中 ， 作 为 采样 后 空白 对 照 。 

上 述 标本 标号 后 送 实 验 室 后 ， 用 石墨 炉 AAS 法 进行 血 铅 测 
定 。 然 后 计算 出 每 平方 米面 积 尘 埃 中 的 铅 含量 。 尘 埃 中 铝 含量 的 
安全 值 为 小 于 1. lmg/mz[9 。 

(=) 自来水 中 铅 含量 

REE RO, 

1. 选择 厨房 中 的 自来水 笼 头 进行 采样 。 

2. 事先 通知 住户 在 深夜 12 时 后 不 再 用 次 日 要 采样 的 水 第 
头 。 

3. 采样 宜 安 排 在 上 午 进 行 。 采样 前 应 查看 水 池 是 否 干燥 ， 以 
确认 近 数 小 时 内 未 用 过 水 笼 头 。- 

4. 用 内 盛 2. 5ml 的 50% 硝 酸 (分 析 纯 ) 的 250ml 容量 的 玻璃 
容器 ， 作 为 收集 第 1 个 标本 的 容器 。 将 容器 接 在 笼 头 下 面 后 慢 慢 
开启 水 笼 头 , 使 自来水 组 组 流入 容器 直至 满 250ml。 移 开 容器 , 但 
不 关闭 水 笼 头 。 

5. 用 内 盛 2. 5ml 50% HAAR CAP THE) AY 1000ml 容量 的 玻璃 容 
器 , 作为 收集 第 2 个 标本 的 容器 。 将 容器 接 在 开 着 的 笼 头 下 面 , 使 
自来水 缓 缓 流入 容器 直至 满 750ml 后 移 开 。 

6. 使 水 继续 流 约 5 分 钟 ， 用 内 盛 2. 5ml 的 50% 硝 酸 分析 
纯 ) 的 250ml 容量 的 玻璃 容器 ， 作 为 收集 第 3 个 标本 的 容器 。 将 
容器 接 在 开 着 的 笼 头 下 面 ， 使 自来水 组 组 流入 容器 直至 满 250ml 
EEH. 

7. 3 个 样本 需 用 pH 试纸 测定 酸碱度 (试纸 事先 应 经 测定 确认 
无 铅 )， 水 样 的 pH 均 应 <2。 否则 在 送 样 时 应 将 确切 的 pH 值 报告 
实验 室 。 样品 以 石墨 炉 AAS 进行 铅 定 量 。 自来水 中 铅 含 量 的 安全 
值 为 小 于 50ug/LS 。 
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二 、 环 境 中 铅 源 的 去 除 


环境 中 铅 的 去 除 因 铅 源 不 同 而 方法 有 异 ， 也 没有 标准 化 方法 
可 循 ， 原 则 如 下 : 

如 室内 油漆 中 含有 铅 ， 应 将 其 彻底 铲除 后 涂 以 新 的 油漆 。 在 
铲除 油漆 时 ， 小 孩 不 应 仍 住 在 室内 。 如 果 墙 上 的 含 铅 油漆 尚未 剥 
脱 ， 也 可 简单 将 其 用 新 的 油漆 覆盖 。 

如 持 埃 中 含 铅 量 高 ， 应 进一步 分 析 其 来 源 ， 并 针对 来 源 作 相 
应 处 理 。 

如 自来水 中 含 铅 量 超标 ， 应 通知 自来水 公司 或 环保 部 门 。 


第 四 节 驱 铅 治疗 


驱 铅 治疗 又 称 整合 治疗 ， 是 通过 驱 铅 药物 结合 血液 和 组 织 中 
的 铅 ， 使 铝 与 药物 的 结合 物 经 小 便 和 或) 大便 排 出 ， 达 到 降低 
体内 铅 负荷 ， 阻止 铅 继续 对 机 体 产生 毒性 作用 的 目的 "3。 


一 、 驱 给 治疗 的 意义 


对 有 驱 铅 治疗 指 征 的 儿童 ， 驱 铅 能 明显 降低 机 体内 的 铅 负荷 
量 , 并 防止 进一步 铬 毒性 作用 的 产生 甸 。 但 对 驱 铅 治疗 是 否 对 已 经 
产生 的 毒性 作用 有 逆转 的 作用 ， 则 仍 有 不 同意 见 。 研究 发 现 ， 驱 
铅 后 随 着 血 铅 水 平 下 降 , EP 和 o 一 ALAD 等 血液 生化 示 标 随即 改 
善 1。 铝 毒性 作用 所 致 的 维生素 D 活力 的 下 降 , 也 随 着 驱 铅 治疗 
而 恢复 1。 铅 对 促 甲 状 腺 素 和 生长 激素 的 抑制 作用 ， 也 在 血 铅 水 
平 下 降 到 1. 979pmol/L 以 下 时 恢复 62。Rnuff ORF 154 例 13— 
87 月 龄 的 铅 中 毒 患 儿 进行 驱 铅 治疗 前 后 的 智能 发 育 研究 , 发 现在 
经 CaNa;EDTA 驱 铅 治疗 后 6 个 月 , 儿童 于 血 铅 水 平 回 落 的 同时 ， 
在 蓓 蔓 儿 童 发 育 量 表 和 斯 丹 福 - 比 内 发 育 量 表 上 的 得 分 也 有 回升 ， 
大 约 血 铬 水 平 每 下 降 0. 145pmol/L , 发育 商 或 智商 上 升 1 分 .但 也 
有 研究 认为 ， 一 次 驱 铅 治疗 只 能 排出 机 体 总 铅 负荷 的 约 2% IF 
且 ， 了 驱 铅 治疗 到 底 能 从 脑 组 织 中 清除 多 少 铅 还 尚 不 清楚 中。 

驱 铅 治疗 能 防止 铅 毒 性 作用 的 进一步 发 展 ， 对 这 一 点 绝 无 异 
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议 。 患 儿 的 年 龄 越 小 ， 进 行 驱 铅 的 意义 也 越 大 。 一 方面 ， 年 幼儿 
童 铅 暴露 时 间 短 ， 在 骨 储 存 池 中 的 铅 量 也 相对 较 小 ， 这 样 使 得 每 
-疗程 从 机 体 中 排出 铝 的 相对 量 较 大 (可 能 占 总 铅 量 的 30%. E 
至 更 多 )。 另 一 方面 , 发 育 中 的 中 枢 神经 系统 可 能 较 发 育 完善 的 大 
脑 对 铅 的 神经 毒性 作用 有 大 的 恢复 潜力 ， 使 发 育 损害 随 血 铝 下 降 
恢复 的 可 能 性 更 大 5 

驱 铅 治疗 降低 铝 负荷 的 作用 有 一 个 前 提 ， 即 环境 中 的 铬 已 经 
得 到 妥善 处 置 。 在 进行 驱 铅 治疗 时 ， 需 确保 患 儿 已 经 脱离 铅 源 。 在 
未 脱离 铅 暴露 源 的 情况 下 进行 驱 铅 治疗 ， 有 时 反而 会 增加 铅 的 吸 
g, 


二 、 驱 铅 治 疗 的 指 征 


根据 1991 年 美国 CDC 儿童 铅 中 毒 防治 指南 "1， 驱 铅 治 疗 的 
HEE: 
1. 儿童 血 铅 水 平 在 2. 172pmol/L 以 上 ; 
2， 儿 童 血 铅 水 平 在 1. 207 一 2. 123pmol/L， 同 时 驱 铅 试验 阳 
性 。 
儿童 血 铝 水 平 在 1. 207pmol/L 以 下 不 予 驱 铅 治疗 。 
上 述 指 征 目前 为 大 多 数 铅 中 毒 治疗 中 心 所 采纳 。 
考虑 到 驱 铅 试验 步骤 复杂 、 费 钱 费 时 ， 也 有 人 提议 对 血 铅 水 
PH 1. 207~2. 123umol/L 的 铅 中 毒 患 儿 ， 不 根据 血 铅 水 平 来 决 
定 是 否 进 行 驱 铅 治 疗 , 而 是 根据 以 下 标准 衡量 :有 其 他 反映 铅 
毒性 作用 的 生化 示 标 改变 , 如 EP 增高 , c-ALAD 降低 等 ; @ 患 儿 
年 龄 在 2 岁 以 下 ; @ 经 环境 干预 2~3 月 后 血 铅 水 平 仍 持续 升 高 。 
符合 上 述 三 项 之 一 ， 血 铅 水 平 在 1. 207 一 2. 123kmol/L 的 铅 中 毒 
患 儿 也 应 给 予 驱 铅 治疗 。 


=. Mie THN 


理想 的 驱 铅 药物 应 具备 以 下 一 些 特征 : COREEEHICRU OR H 
负荷 ， 加 能 预防 或 改善 铅 毒性 引起 的 功能 损害 ，@@ 对 其 他 元 素 在 
机 体内 的 代谢 没有 影响 ， 轩 药物 本 身 没 有 毒性 作用 或 考 性 作用 很 
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OD, AAT, HBA BOER. REA BE AE AK ADA 
以 下 几 种 。 

(一 ) 依 地 酸 二 钠 钙 

依 地 酸 二 钠 钙 (calcium disodium edetate, 或 CaNa;EDTA) 是 
儿童 铝 中 毒 最 常用 的 治疗 药物 ， 该 药 用 以 治疗 铅 中 毒 和 其 他 重金 
ARECA 50 年 的 历史 。 

1. 药理 学 “CaNa;EDTA 结合 铅 后 从 肾脏 排出 ， 可 使 尿 勿 水 
平 较 未 用 药 时 上 升 20~50 fit. 该 药 不 能 进入 红细胞 , 因此 仅仅 能 
排出 细胞 外 液 的 铅 ， 而 对 红细胞 内 的 铅 没 有 影响 n 9。 药物 在 吸收 
入 人 体 后 主要 分 布 于 细胞 外 液 ， 脑 背 液 的 药物 浓度 中 也 可 达到 血 
次 浓度 5.9% 。 药 物 能 很 容易 地 通过 胎盘 , 在 胎儿 体内 的 分 布 和 母体 
内 差不多 。 静脉 给 药 时 药物 在 血液 中 的 半衰期 为 20 一 60 分 钟 。 给 
药 后 1 小 时 ， 可 从 小 便 中 排出 总 药 量 的 50% 24 小 时 后 可 排出 
95%. 正常 的 肾 功能 为 药物 代谢 所 必需 0。 研 究 发 现 ， 注 射 
CaNa;EDTA 后 , 在 血液 中 药物 浓度 上 升 的 同时 , 血 铅 和 脑 组 织 中 
的 铅 均 会 一 过 性 上 升 。 据 认为 ， 此 对 铅 性 脑病 的 治疗 不 利 "。 
Chisolm C Eg 2 30 , 单独 以 CaNa;EDTA 治疗 儿童 铅 中 毒 脑病 并 
不 能 降低 其 病死 率 ， 此 可 能 与 用 药 后 脑 组 织 中 铅 浓度 反而 上 升 有 
关 。 也 正 是 因为 这 个 原因 ， 目 前 对 铅 性 脑病 的 治疗 方案 是 先 用 一 
琉 基 丙 醇 ， 待 二 殖 基 丙 醇 发 挥 作用 ， 同 时 肾脏 开始 泌 果 后 再 开始 
用 CaNasEDTA。 

2. 用 法 ”CaNazEDTA 口服 吸收 效果 极 差 , 吸收 率 仅 5%, 问 
时 还 发 现 , 口服 给 药 不 但 无 任何 药理 作用 , 反而 增加 铅 的 吸收 "Y。 
因此 ，CaNasEDTA 必须 肠 道 外 给 药 。 静脉 注 射 是 首选 方法 。 

CaNa,EDTA 主要 用 于 血 铅 水 平 超过 2.172pmolL 的 儿童 或 
MLELE 1. 207~2. 123pmol/L Zz li], IK ATS A YEAS Be 
HEJL, CaNa;EDTA JH it Jj fX 1000mg/m*, JI] (i KERE tF eX PE 
Mk AK Re di, 0. 5%% 浓 度 后 静脉 滴 注 或 分 次 静脉 注射 。5 天 为 “ 灯 
B: 如 果 在 第 1 疗程 结束 后 7 一 14 天内， 血 错 水 平 再 次 上 逢 全 
2.172pmol/L 以 上 ， 可 各 给 予 第 2 疗程 的 CaNa EDTAD 1。 

治疗 期 间 应 注意 ，C 切 不 可 以 NasEDTA 替代 CaNa:EDTA， 
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前 者 在 治疗 过 程 中 会 引起 严重 低 钙 ,甚至 惊厥 和 死亡 5;@@ 肾 功能 
障碍 的 病人 不 宜 用 CaNa;EDTA ; @@ 治 疗 期 间 应 监测 肝 、 肾 功能 。 
尿 常规 中 出 现 蛋白 和 细胞 有 形成 分 ， 血 尿素 氨 、 肌 苷 升 高 提示 肾 
功能 受累 ， 应 该 停 药 。 在 治疗 的 第 5 天 ， 肝 转氨酶 可 能 上 升 ， 但 
- 般 情 况 下 ， 这 是 一 过 性 的 ， 治 疗 停止 后 约 1 周 内 可 恢复 到 原来 
KP; GCaNa;EDTA 在 驱 铅 的 同时 ,也 排出 其 他 元 素 ， 如 锌 、 铁 
等 ,治疗 期 间 血清 锌 可 降低 30% ~40% 。 因 此 在 驱 铅 治疗 结束 后 ， 
应 注意 监测 和 补充 上 述 元 素 。 但 如 果 在 驱 铅 治疗 期 间 补充 这 些 元 
素 ， 会 降低 药物 的 驱 铅 效果 中 。 
(=) RRS 
— Si 3E DG RE (DimercaproD , 也 称 英国 抗 路 易 斯 毒气 剂 (British 
antilewisite, BAL), 是 40 年 代 合 成 用 于 治疗 路 易 斯 毒气 中 毒 ( 砷 
中 毒 ) 的 解毒 药 。1947 年 开始 报道 用 以 铅 中 毒 的 治疗 ，1950 年 的 
报道 证 实 能 大 大 降低 儿童 铝 中 毒 胶 病 的 病死 率 0。 
1. 药理 学 “2 个 分 子 的 BAL 能 结合 1 个 原子 的 重金 属 , 形 成 
-稳定 的 络 合 物 , 药 物 和 铅 形 成 的 络 合 物 可 经 大 便 或 小 便 排出 .大 
部 分 药物 经 胆汁 分 泌 后 经 肠 道 排泄 ， 因 此 ， 在 肾 功 能 损害 情况 下 
也 能 应 用 。 药 物 能 深入 红细胞 内 ， 因 此 对 红细胞 内 的 铅 也 有 整合 
作用 。 在 动物 实验 中 ，BAL 比 CaNa;EDTA 有 较 高 的 清除 骨 铅 的 
能 力 ， 但 清除 肾脏 、 脑 组 织 和 软组织 中 铅 的 能 力 则 逊 于 
CaNasEDTAE9。 肌 注 给 药 后 30— 60 分 钟 血 药 浓度 达 高 峰 ， 药 物 
的 降 介 代谢 在 4 小 时 后 基本 结束 2 。 
2. 用 法 “BAL 不 溶 于 水 。 临 床上 使 用 的 制剂 是 10 6 RI ORI 
供 深部 肌肉 注射 用 。BAL 主要 用 于 血 铅 水 平 超过 3. 620kmol/L、 
症状 性 铅 中 毒 或 铅 中 毒 脑病 的 患 儿 , 常 与 CaNazEDTA 合用 ,治疗 
时 首先 以 75mg/m?BAL 深部 肌 注 , 然后 以 相同 剂量 每 4 小 时 肌 注 
AX. 日 总 剂量 450mg/m*。 待 有 尿 排出 时 始 用 CaNa EDTA, 用 
法 同 前 ,疗程 5 天 。CaNa:EDTA 用 药 的 时 间 至 少 应 在 首 剂 BAL 
给 药 后 4 小 时 以 上 。 治 疗 期 间 应 监测 肝 、 肾 功能 和 水 、 电 解 质 平 
f. ES 13r FÉ M 5—7 XM MKE ETE 
2. 172pmol/L, ,可 单 用 CaNa;EDTA 进行 第 2 疗程 。 
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治疗 期 间 应 注意 : 对 G-6-PD RZ AVRIL, BAL 可 引起 溶 
血 , 因此 , 只 有 这 类 病人 的 铅 中 毒 有 生命 危险 时 才 考 虑 用 BAL vid 
为 驱 铝 剂 。@ 治 疗 期 间 不 能 用 铁 剂 。BAL 与 铁 剂 有 很 强 的 结 
Ji. 并 生成 具有 毒性 作用 的 络 合 物 。 @30%~50% th BILE BAL 
治疗 期 间 有 轻 度 发 热 、 肝 转氨酶 升 高 、 恶 心 、 哎 吐 、 心 动 过 速 、 出 
汗 等 不 良 反 应 , 但 多 数 情况 下 这 些 症状 是 一 过 性 的 , 在 药物 代谢 、 
排泄 后 消失 。 

(zo WEE 

HBF 1953 年 被 发 现 有 鳌 合 重金 属 的 作用 .最 早 用 以 肝 豆 
WAYE (Wilsons disease) ,起 到 驱 铜 的 作用 。1956 年 开始 用 于 
职业 性 铅 中 毒 的 治疗 .1970 年 首次 用 于 儿童 铅 中 毒 病例 5. 但 是 ， 
在 目前 由 于 没有 任何 研究 能 够 说 明 它 比 传统 药物 CaNa EDTA 和 
BAL 有 何 优越 之 处 , 青 霉 胺 并 不 是 儿童 铅 中 毒 治 疗 方面 的 常用 药 
物 。 在 美国 ， 甚 至 尚 没有 经 国家 食品 和 药物 局 (FDA) 批准 用 于 
儿童 铅 中 毒 的 治疗 . 但 是 也 有 人 认为 ， 青 霉 胶 对 血 铅 在 
1. 689kmol/L 以 下 的 铅 中毒 患 儿 的 治疗 安全 有效, 且 由 于 不 良 反 
应 相对 较 小 ， 且 服药 方便 及 有 可 能 较 长 期 治疗 ， 因 而 ， 血 铅 水 平 
反 跳 的 现象 较 少 、 较 轻 "9 。 

1. 药理 学 ” 青 霉 胺 能 与 铝 结合 成 络 合 物 从 小 便 中 排出 。 口服 
吸收 良好 ，1 一 2 小 时 血 药 浓度 即 能 达到 高 峰 。 和 铁 剂 同 时 摄 入 能 
使 其 吸收 率 下 降 6596. 8. P. 制 酸 药 和 食物 也 能 影响 其 吸收 , 药 
物 主要 在 肝脏 代谢 ， 代 谢 产 物 随 大 、 小 便 排出 。 半 误 期 约 1 小 
时 5C9。 青 霉 胺 结合 铅 的 具体 机 制 尚 不 清楚 。 可 能 形式 有 : OHR 
子 与 青 霉 胺 中 的 单一 琉 基 结合 ;@ 铅 与 毗邻 的 硫 和 和 氮 原 子 结合 ;@@ 
两 个 青 霉 胺 分 子 结合 一 个 铅 原子 。 

2. 临床 应 用 研究 Sachs? A] AE RAT 1001 FL AP 
38. 经 每 日 20~25mg/kg 共 4 周 的 治疗 后 ， 血 铅 水 平 超过 
2. 413pmol/L 的 比例 ,从 治疗 前 的 8. 5% FREZI 3.8% ,Vitale 409 
报道 对 8 例 血 铅 水 平 在 3. 185 一 3. 620pmol/L 的 严重 铅 中 毒 患 儿 
的 治疗 结果 ，8 例 病 儿 经 2 月 治疗 后 血 铅 水 平 下 降 50% Mar- 
cus HERAT 67 例 铝 中 毒 治疗 结果 发 现 , 84 天 的 治疗 能 使 血 铅 水 
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平 下 降 31%, Shannon 等 [外 对 75 例 血 铅 水 平 在 1.207 ~ 
1. 930umol/L 的 铅 中 毒 儿 童 的 研究 结果 是 ,76 天 的 疗程 能 使 血 铅 
KEFE 33%。 他 们 另 一 研究 的 对 象 是 血 铅 在 1.013 ~ 
1. 448umol/L, 在 为 期 10 周 的 治疗 中 血 铅 水 平 下 降 5026 , 疗效 最 
满意 的 血 铅 水 平 可 降 至 0. 145xmol/L。 

3. 用 法 ”一般 认为 ， 青 霉 胺 可 以 用 于 血 铅 水 平 在 0. 965~ 
1. 930kmol/L 的 铅 中 毒 患 儿 52。 治 疗 剂量 每 日 25 一 35mg/kg。 以 小 
剂量 开始 可 减少 不 良 反应 。 如 ， 第 1 周 可 仅 用 总 剂量 的 25%， 第 
2 周 用 总 量 的 50%，, 第 3 周 用 全 量 。Liebelt525] 介 绍 他 的 用 药方 法 ， 
治疗 前 应 测定 全 血细胞 计数 ， 血 小 板 计数 、 尿 常规 、 血 尿素 氮 和 
肌 苷 。 开 始 剂量 是 每 日 0mg/kg， 一 次 口服 。 第 2 周 增 至 每 日 
20mg/kg, 分 2 次 口服 。 治 疗 两 周 后 随访 患 儿 , 重复 上 述 血 液 和 生 
化 检查 ， 观 察 皮疹 和 胃 肠 道 反应 等 不 良 反应 。 如 患 儿 能 耐 受 ， 调 


整 剂量 至 每 日 30omg/kg, 分 3 次 口服 ， 此 一 剂量 一 直 维 持 至 治疗 ` 


结束 。 治疗 期 间 每 隔 2 一 4 周 随访 一 次 , 观察 血液 学 示 标 、 肾 功能 
变化 和 有 无 新 的 不 良 反 应 出 现 。 治疗 直到 血 负 水平 下 降 至 
0.724pmol/L 以 下 才 停 止 。 
有 下 列 情形 之 一 者 应 立即 停 药 5 : @ 血 铅 水 平 继续 升 高 〈 提 
示 铅 暴露 仍 在 继续 );， OTAR: @ 血 小 板 计 数 在 100 X 
10°/L 以 下 ; 图 白细胞 计数 在 3X10?/L 以 下 ; OH AR, Í 
尿 〈 红 细胞 > 之 10 个 /高 倍 镜 视 野 )、 腔 尿 〈 白 细胞 之 10 个 /高 倍 镜 
视野 ) 。 其 次 ， 青 霉 胺 并 不 是 特异 性 的 驱 铅 剂 ， 它 在 排 铅 的 同时 也 
排出 其 他 必需 微量 元 素 如 锌 、 铜 ， 应 在 治疗 同时 或 治疗 后 及 时 补 
充 。 但 治疗 同时 服用 铁 剂 会 严重 下 降 青 霉 胺 的 驱 铅 功效 ， 应 予 避 
免 。 
qu) 二 萄 基 丁 二 酸 
1991 年 1 A. FDA 正式 批准 二 殖 基 丁 二 酸 (Meso 2, 3-dimercap- 
tosuccinic acid, DMSA) 作为 口服 驱 铅 治疗 药物 应 用 于 儿童 铅 中 毒 的 
治疗 , 成 为 第 -一 个 正式 批准 口服 治疗 儿童 铅 中 毒 的 药物 . DMSA 的 应 
用 成 为 90 年 代 儿 童 铅 中 毒 治疗 方面 的 最 主要 的 进展 1。 其 实 ,DMSA 
并 不 是 90 年 代 的 新 药 , 它 合成 于 50 年 代 , 当初 是 用 于 治疗 血吸虫 病 
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的 药物 。1965 年 中 国药 理学 家 丁 光 生 等 "首先 发 现 DMSA 对 铅 中 毒 
ifi] 5j CANa;EDTA 同等 的 治疗 效果 ,此 后 ,前 苏联 的 研究 "也 证 
实 此 一 发 现 。 在 60 ERF, DMSA 被 广泛 应 用 于 职业 性 铝 中 毒 的 
治疗 ,因此 ,虽然 目前 关于 DMSA 应 用 于 儿童 铅 中 毒 治疗 的 经 验 尚 不 
多 , 但 这 一 -应 用 是 有 坚实 的 理论 基础 ,是 建立 在 长 期 治疗 成 人 职业 性 
铝 中 毒 的 经 验 基础 上 的 。 

45 CaNa,EDTA 和 BAL 相 比 , DMSA 给 药方 便 , 无 需 静 肪 或 
肌肉 注射 ， 易 为 患 儿 和 家 长 接受 ， 治 疗 过 程 中 无 需 住院 治疗 ， 有 
利于 降低 医疗 费用 。 与 传统 口服 驱 铅 制剂 青 霉 腕 相 比 ，DMSA 的 
疗效 更 确切 肯定 ， 并 能 选择 性 排 铅 ， 而 不 象 青 霉 胺 在 驱 铅 同时 也 
排出 大 量 锌 、 铜 等 人 体 必需 的 矿物 质 ， 

1. 药理 学 ”DMSA 能 与 铅 结合 成 水 溶性 络 合 物 从 肾脏 排出 ， 
但 具体 机 制 不 清 。DMSA 口服 能 不 完全 吸收 ， 血 药 浓度 在 2 小 时 
后 达到 高 峰 ， 其 代谢 产物 在 口服 给 药 后 2 一 4 小 时 可 从 小 便 中 测 
得 。 药 物 本 身 和 CaNa;EDTA 一 样 并 不 进入 红细胞 ， 吸 收入 血 后 
95% 与 血浆 蛋白 结合 ， 因 此 ， 有 可 能 与 其 他 一 些 需 与 血浆 蛋白 结 
合 的 药物 如 茶 妥 英 钠 、 青 霉 素 、 磺 胶 类 抗生素 、 解 热 镇 痛 药 等 有 
相互 作用 。DMSA 的 半衰期 为 48 小 时 5 。 药 物 在 体内 经 过 充分 
的 代谢 ， 仅 有 10% 以 原型 排出 ， 但 代谢 的 部 位 尚 不 清楚 。 动 物 实 
验 表 明 ，DMSA 的 驱 铅 功效 优 于 CaNasEDTA， 尤 其 对 软组织 和 
脑 、 肾 组 织 中 的 铅 有 较 强 的 清除 能 力 “ ,对 铅 毒 性 所 致 生化 变化 
的 改善 效果 也 较 好 "3"。 

2. 临床 应 用 研究 1988 年 Graziano 等 2 研究 血 铅 水 平 在 
1. 496~2. 365pmol/L, EDTA 驱 铅 试验 阳性 的 儿童 ,将 研究 对 象 
分 为 4 组 ,前 3 组 分 别 以 每 日 30mg/kg .20mg/kg 和 10mg/kgDM- 
SA 治疗 , 第 4 组 用 常规 疗程 的 CaNaEDTA 治疗 。 结 果 发 现 ， 每 
H 30mg/kg 的 DSMA 降 血 铅 和 逆转 与 铅 中 毒 有 关 的 生化 变化 的 
效果 最 佳 , 血 铅 下 降 和 尿 铅 分 泌 均 与 所 用 DMSA 剂量 有 良好 剂 基 
效果 关系 。 但 是 , 尿 铅 分 泌 量 则 以 CaNasEDTA 组 最 多 。 研究 者 认 
为 这 一 血 铅 下 降 委 错 排出 数 其 上 的 分 离 现 象 ， 是 由 二 CaNae- 
EDTA 从 并 组 织 中 转移 较 多 崩 钳 到 血液 中 的 缘故 ， 这 “过程 使 得 
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乎 较 少 产生 这 种 不 利 的 作用 。 这 一 研究 另 一 结果 是 ， 所 有 4 组 患 
儿 在 停 药 以 后 均 出 现 血 铅 水 平反 跳 的 现象 。 在 停 药 后 2 J BEH 
30mg/kgDMSA 治疗 组 的 血 销 水 平 回复 到 治疗 前 水 平 的 60%， 而 
CaNa;EDTA 组 的 血 铅 水 平 回复 到 治疗 前 的 100% 的 水 平 ,在 该 研 
究 小 组 先前 进行 的 一 项 对 成 人 的 研究 中 59, 也 有 类 似 结果 。18 例 
血 铝 水 平 在 2. 123 一 4. 633pmol/L 的 职业 性 铅 中 毒 患者 随机 分 成 
3 组 ,分 别 以 每 日 30mg/kg、20mg/kg 和 10mg/kg 3 种 不 同 剂量 
的 DMSA 治疗 ,结果 发 现 , 3 组 患者 经 过 5 天 一 个 疗程 的 治疗 后 ， 
血 铅 水 平 明显 下 降 , 尿 铅 和 红细胞 c-ALAD 活力 明显 上 升 。 其 中 ， 
以 每 日 30mg/kg 组 的 效果 最 好 ， 血 铅 水 平 可 降低 至 治疗 前 的 
3094, 但是, 所 有 3 组 患者 均 在 治疗 结束 后 发 生 血 铅 水 平 的 反 跳 ， 
前 两 组 (每 日 30mg/kg 和 20mg/kg) 在 治疗 结束 后 2 JL MILK 
平 回复 到 治疗 前 的 6596. 在 停 药 后 的 第 2 周 (开始 用 药 后 13 一 20 
K), 血 铅 水 平 没 有 明显 上 升 , 推测 此 时 已 经 通过 骨 铅 释放 , 使 血 
液 池 和 储存 池 之 间 的 铅 达到 新 的 平衡 。 

为 了 控制 反 跳 现象 , 他 们 在 下 一 项 临床 研究 中 改变 了 给 药 
方案 , 设计 了 19 天 为 一 疗程 的 治疗 方案 , 即 在 上 述 5 天 疗程 的 基 
础 上 再 以 每 日 20mg/kg 3X 10mg/kg 的 剂量 服药 2 周 。 研 究 对 象 为 
19 名 血 铅 水 平 在 2. 413 一 3. 330umol/L 的 铅 中 毒 患 儿 。 在 接受 常 
规 5 天 一 疗程 的 DSMA 治疗 后 , 研究 对 象 即 分 为 3 组 , 第 1 组 不 
进一步 给 药 ， 第 2 组 给 每 日 10mg/kg 的 DMSA， 第 3 组 给 每 日 
20mg/kg 的 DMSA, 在 14 天 后 ，3 组 血 铅 水 平分 别 为 治疗 前 的 
73%、66% 和 50%。 因 此 ,研究 者 认为 ， 在 常规 给 药 5 天 后 再 维 
持 给 药 2 周 ， 有 助 于 减少 血 铅 的 反 跳 。 

Liebelt 等 S90 研究 了 DMSA 对 不 同 血 铅 水 平 驱 铅 的 有 效 性 。 
研究 对 象 为 5 一 161 J ILEK PFE 0. 965~2. 896pmolL Ky HEF 
毒 儿 童 . 以 2.172pmol/L 为 界 将 其 分 为 2 组。 第 1 组, 23 例 血 销 
水 平 在 0. 965~2. 123pmol/L (均值 1.496pmolL), 第 2 组 ,7 例 
血 铝 水 平 在 2. 172 一 2. 896pmol/L (均值 2. 461 pmol/L) . 98 2f JH £t 
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20mg/kg2 周 。 结 果 发 现 , 两 组 在 前 5 天 血 铅 下 降幅 度 相 仿 ， 分 别 
为 60% 和 58 外 。 以 后 血 铬 反 跳 的 程度 也 相仿 (70 中 和 69%). A 
而 认为 ，DMSA 对 血 铅 水 平 在 2.172pmol/L 以 下 的 同样 有 效 。 

在 动物 试验 中 ，DMSA 不 但 有 促进 排 铝 的 作用 ， 还 有 阻 抑 铅 
吸收 的 作用 55。 但 第 二 个 作用 未 能 在 临床 研究 中 证 实 。Stremski 
等 69 对 17 例 血 铅 水平 在 1. 062~2. 944pymol/L 的 铅 中 毒 儿童 研 
究 发 现 ， 患 儿 如 果 不 脱 离 铅 污染 环境 ，DMSA 并 不 能 降低 血 铅 水 
平 ， 此 说 明 ，DMSA 并 不 能 减少 铅 的 吸收 。 

临床 研究 结果 可 归纳 为 以 下 几 点 5 : 

CD 在 疗程 的 第 一 阶段 (最初 的 5 天 )， 每 日 30mg/kg 剂量 
的 DMSA 能 够 使 血 铅 水 平 下 降 到 治疗 前 的 3076 ~40% o 

(2) 和 其 他 驱 铅 药物 一 样 ， 治 疗 后 有 明显 的 血 铅 水 平反 跳 。 
因此 ， 为 达到 满意 的 效果 ， 必 须要 多 个 疗程 用 药 。 

(3) 与 传统 制剂 CaNasEDTA 相 比 , DMSA 在 前 5 天 的 驱 铅 
效果 较 优 ，DMSA 能 使 血 铅 水 平 降 至 原水 平 的 30% ~40%, M 
CaNa;EDTA 能 将 血 铅 水 平 降 到 原水 平 的 50% 。DMSA 降 血 铅 后 
反 跳 的 程度 也 较 小 。 

(4) DMSA 能 使 铅 毒性 所 引起 的 代谢 障碍 逆转 。o-ALAD 活 
力 上 升 和 血 铅 水 平 下 降 相 平行 。 

(5) 在 以 每 日 30mg/kg 剂量 治疗 时 , DMSA 无 明显 的 不 良 反 
应 报道 。 现 有 资料 表明 ，DMSA 可 能 较 其 他 驱 铅 药物 安全 。 

3. 用 法 “DMSA 在 临床 应 用 的 经 验 尚 在 逐步 积累 中 . DMSA 
一 般 只 用 在 血 铅 水 平 在 2. 1720mol/L 以 上 的 铅 中毒 患 儿 〈 用 于 1 
岁 以 下 儿童 的 效果 和 不 良 反应 尚 无 研究 )。 每 一 疗程 为 19 天 。 前 
5 天 剂量 为 每 次 10mg/kg, 每 8 小 时 口服 一 次 。 第 6 天 起 , 剂量 调 
整 为 每 次 10mg/kg， 每 12 小 时 口服 一 次 ， 

用 DMSA 进行 铅 中 毒 治疗 时 应 注意 ; @ 和 其 他 驱 铅 制剂 一 
样 ，DMSA 不 能 代替 环境 干预 和 脱离 铅 源 。 在 服药 时 ， 应 确保 所 
在 环境 中 的 铝 污染 源 已 经 适当 处 理 ; 加 治疗 过 程 中 应 每 周 监测 全 
血细胞 计数 、 肝 和 转氨酶 水 平和 血 铅 水 平 ，@ 治 疗 结束 时 也 应 每 周 
检测 血 铝 水 平 ; @4% 的 病 儿 在 治疗 过 程 中 出 现 皮疹 ,如 出 现 严重 
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皮疹 应 停 药 。 其 他 不 良 反应 包括 胃 肠 道 不 适 、 恶 心 呕吐 、 BIS. 食 
欲 下 降 等 , 出 现 这 些 胃 肠 道 不 良 反 应 的 机 率 为 4%; 出 现 肝 转 氨 酶 
异常 的 机 率 为 6%~10%; 加 如 有 必要 ,DMSA 治疗 可 重复 进行 多 
个 疗程 ， 但 两 个 疗程 至 少 要 相隔 2 周 的 时 间 。 


四 、 驱 铅 治疗 后 的 随访 


通过 了 驱 铅 治疗 ， 血 液 中 的 铅 被 驱 铅 药物 结合 从 体内 排出 ， 血 
铅 水 平 迅速 下 降 。 一 般 驱 铅 疗 程 结束 后 ， 血 铅 水 平均 在 
1. 207pmol/L 以 下 。 但 是 , 由 于 血 铅 的 迅速 下 降 , 血 铅 和 骨 铬 之 间 
原 有 的 平衡 被 打破 ， 大 量 的 骨 铅 会 向 血液 池 转 移 ， 以 求 得 新 的 动 
态 平衡 。 这 一 过 程 使 得 血 铅 水 平 在 短期 内 急剧 回升 ， 有 时 可 能 接 
近 原 有 的 水 平 。 这 种 血 铅 水 平 的 反 跳 现象 在 临床 上 颇 为 常见 ， 特 
别 在 慢性 铅 暴露 时 间 较 长 的 儿童 ， 往 往 要 经 过 驱 铅 一 血 铅 反 跳 一 
再 驱 锁 一 再 反 跳 一 再 驱 铝 等 多 疗程 的 多 次 反复 治疗 后 ， 才 能 将 骨 
组 织 中 的 铅 逐 渐 清 除 ， 

为 了 了 解 治 疗 以 后 的 血 铅 反 跳 情 况 ， 应 在 疗程 结束 后 的 7 一 21 
天 再 次 进行 血 铅 测定 ， 以 决定 是 否 有 必要 再 次 进行 下 一 疗程 的 治 
JP. 原则 上 用 BAL 或 CaNa,EDTA 驱 铅 的 患 儿 ， 在 驱 铅 治疗 结束 
后 ， 应 每 周 门诊 随访 共 4 一 6 周 后 ， 然 后 每 月 一 次 共 12 个 月 。 用 
DMSA 治疗 的 患 儿 ， 可 隔 周 随访 一 次 共 3 一 4 次 (6~8 周 )， 然 后 
每 月 一次 共 4 一 6 次 。 随 访 的 内 容 包括 , 血 铅 测 定 、 铅 中 毒 有 关 的 
症状 和 体征 ， 以 及 环境 状况 的 改善 情况 等 5 。 


第 五 节 中 医治 疗 


现代 医学 对 铅 中 毒 的 处 理 方法 相对 单一 ， 不 良 反应 较 多 ， 临 
床 应 用 有 一 定 的 局 限 性 ， 更 无 法 用 于 血 铅 水 平 不 很 高 的 亚 临 床 性 
铅 中 毒 和 儿童 铅 中 毒 的 预防 主要 药物 不 外 两 类 : EDTA 类 金属 
EAH, 以 羧基 (NH, 一 COOH) 与 铝 整 合 而 驱除 , DMSA 类 竞争 
性 解毒 剂 ， 以 活泼 琉 基 〈 一 SH) 夺取 与 细胞 和 酶 系 中 结合 的 铅 排 
除 之 。 由 于 EDTA 类 药物 对 铅 的 作用 并 非特 异性 的 专 一 功效 ， 因 
此 ,整合 铅 的 同时 也 整合 了 体内 必需 微量 元 素 , 在 治疗 过 程 中 , 有 
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于 一 定 条 件 下 又 能 重新 进入 血液 ， 再 度 呈 现 铅 毒 性 损害 。 

中 医药 诊治 疾病 的 独到 之 处 ， 在 于 其 思想 体系 是 以 整体 观 为 
指导 ， 那 正 兼顾 ， 标 本 兼治 ， 往 往 通 过 整体 调整 作用 达到 治疗 目 
的 。 有 关中 医药 解除 铅 毒 , 中 医 古 代 文 献 就 有 解毒 方药 的 记载 , 近 
代 却 未 见 系统 研究 , 见 诸 报道 的 则 多 以 治标 为 主 的 汤 剂 对 症 治疗 ， 
如 丹参 活血 化 瘀 缓解 铅 性 腹 绞 痛 、 大 承 气 汤 通 里 攻 下 解除 便秘 
eec. 但是， 由 于 铅 中 毒 的 临床 症候 差异 很 大 ， 除 了 便秘 的 里 实 
证 ， 腹 绞 痛 的 血 瘀 证 外 ， 尚 有 阴 虚 火 旺 、 阳 虚 等 各 症 ， 因 而 对 症 
方剂 运用 有 很 大 的 局 限 性 ,根本 问题 的 解决 在 于 治 病 必 求 其 本 , 铅 
毒 未 能 解除 ， 对 症 治疗 缓解 症状 的 作用 也 只 是 暂时 的 。 

最 近 有 研究 显示 ， 某 些 中 药 在 中 医 邪 正 兼顾 的 整体 观 理 论 指 
导 下 ， 立 法 处 方 以 解毒 祛 那 为 本 ， 辅 以 健 脾 理 胆 扶正 ， 初 步 临床 
应 用 效果 良好 , 不 但 能 有 效 地 降低 机 体 的 铅 负荷 , 并 与 西药 相 比 ， 
有 其 不 良 反应 小 、 排 铅 选择 性 高 〈 对 其 他 元 素 的 代谢 过 程 影 响 较 
JO 等 优点 。 其 确切 的 效果 有 待 于 进一步 的 临床 验证 。 
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第 十 章 








儿童 铅 中 毒 的 预防 


对 儿童 铅 中 毒 的 治疗 虽然 能 够 降低 机 体 中 的 铅 负荷 ， 以 避免 
铅 毒 性 作用 对 机 体 的 进一步 损害 ， 但 是 它 并 不 能 逆转 正在 产生 和 
已 经 发 生 的 神经 毒性 作用 5 。 因 此 , 对 儿童 铅 中 毒 的 预防 比 治疗 
具有 更 重要 而 积极 的 意义 。 由 于 铅 中毒 影 响 儿 童 的 智力 ， 这 关系 
到 未 来 数 十 年 国民 的 素质 、 民 族 的 兴 训 和 国家 的 强盛 ， 因 此 ， 对 
儿童 铅 中 毒 的 预防 具有 极 大 的 社会 效益 ， 近 年 来 ， 流 行 病 学 家 和 
卫生 经 济 学 家 的 共同 研究 发 现 ， 对 儿童 铅 中 毒 的 预防 不 仅 有 明显 
的 社会 效益 ， 而 且 还 有 不 可 估量 的 经 济 学 意义 。 


第 一 节 儿童 锁 中 毒 预防 的 经 济 效益 


儿童 铝 中 毒 预 防 的 经 济 效益 ， 包 括 直接 经 济 效益 和 间接 经 济 
效益 两 个 方面 。 目 前 的 研究 认为 ， 预 防 所 产生 的 直接 和 间接 的 经 
济 效益 将 远 远 超过 对 该 病 的 预防 和 研究 的 投入 中, 这 一 软 课题 的 
研究 成 果 对 推动 发 展 中 国家 儿童 铅 中 毒 预防 工作 将 起 到 积极 作 
用 。 


一 、 直 接 经 济 效 从 


儿童 铅 中 毒 预 防 的 直接 经 济 效益 主要 在 于 可 以 避免 或 大 幅度 
降低 治疗 和 筛 查 本 病 所 需 之 费用 。 
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根据 美国 CDC pi f) JL BES pra hE), 不 同 程度 铅 中 
毒 患 儿 需 进行 各 种 辅助 检查 〈 血 铅 测定 、EP 测定 、 驱 铅 试验 等 及 
其 他 为 鉴别 诊断 而 作 的 临床 检查 )、 不 同 程度 的 门诊 和 住院 治疗 
(口服 、 静脉 驱 铅 治疗 和 其 他 支持 手段 ) 及 定期 随访 。 这 些 费 用 的 
估算 已 有 一 些 报道 .Provenzano 根据 80 年 代 初 儿童 血 铅 水 平分 布 
和 当时 的 临床 处 理 原则 , 估算 出 全 国 当时 有 儿童 铅 中 毒 引 起 的 医 
疗 费用 约 120.6 万 一 257. 7 HÆTT, Schwarz" ik EMLAK F 
1. 207pmol/L 需要 医疗 处 理 ， 根 据 1989 年 这 些 诊 断 治疗 项 目的 
收费 标准 ,推算 出 对 每 个 血 铅 水 平 在 1. 207kmolML 以 上 儿童 进行 
临床 处 理 的 费用 约 1 300 美元 。 如 果 能 通过 预防 将 全 美 儿 童 的 平 
均 血 铅 水 平 下 降 0.048pmol/L, 能 使 14.5 万 名 铝 中 毒 儿 童 免 于 医 
疗 处 理 ， 从 而 仅 此 一 项 即 能 节省 医疗 费用 189 万 美元 。 

为 了 使 儿童 铅 中 毒 ， 尤 其 是 亚 临床 儿童 铅 中 毒 患 儿 得 到 早期 
发 现 和 及 时 处 理 ，1991 年 CDC 倡导 儿童 全 民 筛 查 计划 (universal 
screening program) ,这 一 计划 的 中 心思 想 是 ， 由 于 事实 上 全 美 儿 
童 均 处 于 铅 中 毒 的 威胁 之 下 ， 因 此 ， 原 则 上 所 有 儿童 都 必须 每 年 
进行 铅 中 毒 的 定期 第 查 ， 除 非 有 相当 规模 的 研究 证 实 当地 确 无 儿 
童 铝 中 毒 病例 ,对 高 危 儿童 (如 居住 于 60 年 代 以 前 建造 的 住宅 者 、 
父母 从 事 铅 作 业 劳 动 者 、 居 住 于 铅 污染 工业 区 者 、 有 铅 中 毒 家 族 
史 者 等 ) 应 相应 增加 筛 查 频 度 至 每 年 数 次 。 筛 查 方法 为 血 铅 测 
定 吕 。 这 一 计划 随后 得 到 了 美国 儿科 学 会 的 推荐 ") ,许多 州 制定 有 
相应 法 律 以 保障 这 一 计划 的 实施 ,第 查 的 有 效 性 已 经 得 到 认同 ,至 
于 其 花费 ， 虽 未 见 正式 的 统计 数字 ， 但 无 疑 是 十 分 巨大 的 。 而 在 
儿童 铅 中 毒 得 到 预防 后 ， 就 不 需要 再 进行 第 查 ， 这 笔 巨大 的 支出 
将 可 避免 。 

Z, BRAMA 

儿童 铝 中 毒 预防 的 间接 经 济 效益 有 几 个 方面 。 首 先 ， 可 以 降 
低 有 铅 中 毒 引起 的 儿童 生长 发 育 障碍 和 学 习 困难 所 产生 的 医疗 和 
教育 费用 , 同时 可 以 减轻 由 于 智 残 给 社会 带 来 的 经 济 压 力 ; 其 次 ， 
慎 以 降低 与 儿童 铅 中 共有 关 的 成 人 疾病 如 高 血压、 肾脏 疾病 等 产 
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生 的 医疗 和 其 他 费用 ; 此 外 , 还 可 避免 由 于 维生素 D. 代谢 紊乱 引 
起 的 一 系列 疾病 ， 避 免 铅 中 毒 引 起 的 犯罪 行为 等 。 虽 然 有 些 方面 
的 经 济 意义 尚 不 能 准确 数量 化 ， 但 其 经 济 效益 是 客观 存在 的 。 

(一 ) 降低 儿童 发 育 行为 障碍 和 学 习 困难 产生 的 医疗 和 教育 
费用 

铅 中 毒 与 儿童 智能 发 育 障碍 、 认 知 发 育 障碍 、 多 动 和 注意 力 
障碍 、 听 力 障碍 、 躯 体 平衡 障碍 等 中 枢 神经 系统 发 育 问 题 的 关系 
已 十 分 肯定 3， 虽然 根据 目前 的 研究 资料 尚 难 正确 估算 由 此 导致 
的 医疗 费用 ， 但 可 以 相信 是 十 分 巨大 的 。 

铝 中 毒 对 儿童 学 习 能 力 的 影响 也 十 分 确定 外。 一 些 研究 已 经 
得 出 相对 危险 度 和 比 数 比 外， 如 de la Burde 等 报道 高 铅 儿童 学 业 
不 良 的 危险 性 比 低 铅 儿童 高 7 倍 ， 在 读 小 学 期 间 留 级 的 可 能 性 比 
普通 儿童 高 4 倍 。Bellinger 等 的 研究 发 现 , 有 铅 中 毒 过 去 史 的 儿童 
在 读 小 学 时 需要 课外 辅导 方 能 跟 上 学 业 的 比例 比 正 常 儿 童 高 
17% 。 综 合 这 类 材料 , Schwartz fhi FE H YE MLY 1. 207 umol/L 的 儿 
dip. 有 20% 需 要 学 校 教师 、 心 理学 家 和 其 他 特殊 教育 专家 3 年 
的 额外 帮助 , 根据 美国 教育 部 1989 年 颁布 的 收费 标准 匡 算 ,， 每 个 
血 铅 高 于 1. 207pmol/L 的 儿童 ， 年 需 额外 增加 约 3320 美元 的 教 
育 费 用 。 

铅 中 毒 儿童 成 人 后 由 于 受到 躯体 和 心理 行为 方面 多 种 因素 的 
制约 ， 劳 动 生产 能 力 降低 ， 加 重 了 社会 的 经 济 负担 。 例 如 ， 患 儿 
由 于 智能 发 育 方面 的 缺陷 和 (或 ) 心理 行为 方面 的 问题 影响 了 受 
教育 的 程度 ， 使 这 一 特殊 的 人 群 失业 率 较 高 ， 即 使 得 到 工作 的 机 
会 ， 所 得 到 的 报酬 也 往往 较 低 〈 社 会 学 家 的 研究 认为 ， 智 商 每 下 
降 1 分 ， 工资 收入 减少 0.9% 四 )。 另 一 方面 ,这 一 高 失业 率 的 人 
群 常常 需要 社会 各 种 形式 的 救济 ， 直 接 加 重 了 政府 及 社会 的 经 济 
负担 。 

(=) 降低 与 胎儿 期 铅 暴露 有 关 的 转生 期 疾病 所 需 的 医疗 和 
其 他 费用 

迄今 为 止 的 研究 表明 ， 胎 儿 期 铅 暴 露 可 引起 早产 、 低 出 生体 
重 、 流 产 、 死 胎 、 死 产 等 围 咎 期 病理 状态 上 。 死 胎 和 死 产 直接 影响 
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到 围 生 期 的 死亡 率 ; 早产 和 低 出 生体 重 也 与 一 些 死亡 率 极 高 的 新 
生 儿 严重 疾病 〈 如 新 生姜 呼吸 窘迫 综合 征 、 新 生 儿 缺 血 缺 氧 脑病 - 
等 )， 有 密切 因果 关系 。 据 Dietrich 等 9 报道 ， 在 美国 每 年 估计 约 
有 380 名 新 生 儿 因 血 铅 过 高 继 发 其 他 疾病 而 死亡 。 而 更 多 的 儿童 
则 需要 重症 监护 、 住 院 治疗 、 门 诊 随访 等 不 同 程度 的 医疗 服务 。 

研究 还 证 明 ， 胎 儿 期 铅 暴 露 还 与 儿童 出 生 后 的 智能 发 育 密切 
有 关 。 如 在 第 五 章 中 述 及 ,波士顿 的 研究 表明 ， 脐 血 铝 水 平 在 
0. 483~1. 207pmol/L 的 儿童 于 6 一 24 月 龄 时 , 其 发 育 商 较 脐 血 铅 
水 平 在 0. 145 kmol/L 的 儿童 低 4 一 8 分 69 , 辛辛那提 的 研究 发 现 ， 
产 前 孕妇 血 铅 水 平 每 增加 0. 483pmol/L, 其 产 下 的 婴儿 在 3~6 月 
龄 时 的 发 育 商 将 下 降 6—7 分 中 。 最 近 报 道 的 研究 还 发 现 胎儿 期 
铅 暴露 与 学 龄 期 儿童 的 学 业 成 绩 有 关 5?23。 因 此 不 难看 出 ， 胎 儿 
期 铅 暴 露 不 但 能 使 围 生 期 的 医疗 费用 增加 ， 还 会 增加 因 儿 童 时 期 
的 发 育 问题 所 产生 的 医疗 、 特 殊 教 育 和 其 他 费用 。 

(=) 降低 与 儿童 铀 中 赛 有 关 的 成 人 疾病 的 医疗 和 其 他 费用 

儿童 铅 中 毒 与 某 些 成 年 期 慢性 疾病 有 关 。 研 究 发 现 ， 儿 童 血 
铅 水 平 从 0.483kmolL 下 降 到 0. 241pmol/L， 能 使 舒张 压 下 降 
0. 033~0. 432kPac9 。 血 铅 升 高 还 能 引起 缺 血 性 心电图 改变 09 、 慢 
性 间 质 性 肾炎 以 及 慢性 肾 小 管 疾病 5 。 因 此， 铅 中 毒 患 儿 成 年 以 
后 高 血压 、 心 肌 梗 死 、 脑 卒中 和 慢性 肾 功能 衰竭 的 发 病 率 明显 增 
高 ，Schwartz 中 根据 铅 和 这 些 疾病 之 间 的 关系 ， 得 出 的 研究 结论 
E: 如 果 全 美 儿 童 血 铝 均值 下 降 0. 048kmol/L， 每 年 能 减少 63. 5 
万 例 高 血压 、3 200 例 心肌 梗死 、1 300 例 脑 卒中 新 发 病例 ， 从 而 
使 3 300 人 幸免 于 死 , 并 使 更 多 的 人 免 于 丧失 劳动 力 , 仅 此 一 项 约 
能 节约 100 亿美 元 以 上 的 费用 。 

(四 ) 其 他 

儿童 铅 中 毒 还 能 引起 贫血 , 维生素 D; 代谢 障碍 、 身材 无 小 和 
青少年 犯罪 等 中 ， 由 此 产生 的 医疗 和 其 他 各 类 费用 很 难 一 一 数量 
化 ， 但 所 有 这 些 费 用 都 将 在 儿童 铅 中 毒 预 防 取得 成 效 后 降低 。 


三 、 儿 童 铅 中 奏 预 防 的 投资 / 效 盆 比 的 研究 


不 同 国 家 儿童 铅 中 毒 的 原因 不 同 ， 同 一 国家 在 不 同时 期 的 病 
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因 也 不 相同 。 如 六 七 十 年 代 ， 含 铅 汽油 是 造成 美国 儿童 铅 中 毒 的 

主要 原因 ， 而 在 目前 由 于 无 铅 汽油 的 普遍 推广 应 用 ， 老 式 公寓 内 
含 铅 油 漆 成 为 儿童 铅 中 毒 的 主要 原因 中 。 预 防 铝 中 毒 的 最 基本 出 
发 点 就 是 要 清除 环境 中 铅 ， 这 无 疑 将 耗费 一 定 的 财力 ， 而 财力 的 
投入 是 否 有 经 济 学 价值 ， 取决 于 对 投资 /效益 比 (cost/benefit) 的 
分 析 。 

1985 年 美国 国家 环保 署 委托 卫生 经 济 分 析 专 家 进行 的 一 项 
投资 /效益 比分 析 研 究 , 旨 在 决定 是 否 将 汽油 中 的 含 铅 标 准 从 当时 
的 1.1 克 /加 仓 降 为 0.1 克 / 加 仓 。 研究 报告 n9 指 出 , 根据 1985 年 
人 口 健康 和 汽车 拥有 量 等 的 基本 信息 ， 预 计 实 施 这 一 “ 降 铅 ” 计 
， 划 将 耗资 9600 万 美元 ， 但 是 取得 的 卫生 经 济 方面 的 效益 将 达到 
20. 8 亿美 元 ， 净 效益 约 19. 8 亿美 元 ， 而 在 实施 这 一 计划 的 第 2 
年 ， 净 效益 将 增 达 72. 13 亿美 元 。 这 一 研究 资料 后 来 成 为 政府 推 
行 “ 降 铅 ” 计 划 的 依据 。 也 有 学 者 研究 了 去 除 老式 公寓 中 含 铅 油 
漆 中 投资 /效益 比 ,发 现 平均 每 一 套 公 寓 除 铅 的 费用 是 2225 美元 ， 
而 由 此 将 节省 因 可 能 引起 儿童 铅 中 毒 所 致 的 费用 约 4323 美元 , 净 
效益 2090 美元 中。 

由 于 在 过 去 的 20 年 中 , 美国 政府 在 推广 无 铅 汽油 、 整 修 老式 
住房 等 方面 作 了 大 量 的 投入 ， 已 经 得 到 的 效益 十 分 可 观 。 最 近 10 
年 儿童 平均 血 铅 水 平 下 降 0. 550pmol/L. 根据 Schwartz 近期 的 研 
FETE, 儿童 平均 血 铅 水 平 下 降 0. 048kmol/L, 将 产生 172 亿美 
元 的 效益 。 从 而 不 难 估算 , 这 10 年 中 血 铅 水 平 的 大 幅度 下 降 所 产 
生 的 经 济 效益 高 达 1960 亿美 元 , 远 高 于 期 间 国家 对 铅 中 毒 预 防 和 
研究 投入 的 总 和 。 


第 二 节 儿童 锁 中 毒 预防 的 方法 和 原则 


儿童 铅 中 毒 预防 的 措施 包括 初级 预防 ,次 级 预防 和 早期 筛 查 。 
初级 预防 的 基本 思想 是 根除 铅 暴 露 。 初 级 预防 无 论 是 在 理论 
还 是 实际 上 来 说 均 是 预防 铝 中 毒 的 最 佳 途径 ， 也 是 解决 问题 的 根 
本 办 法 。 但 是 ， 要 达到 这 一 目标 ， 不 但 需要 政府 、 环 境 保护 部 门 
乃至 全 社会 的 共同 努力 ， 还 需要 相当 的 时 间 。 
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次 级 预防 是 在 儿童 暂时 无 法 脱离 铅 污染 环境 的 情况 下 ， 通 过 
一 系列 的 十 预 措施 ， 增 加 儿童 在 污染 环境 下 对 铅 毒 性 作用 的 抵抗 
能 力 。 这 在 初级 项 防 尚 不 能 实现 ,或 尚 在 实现 过 程 中 的 情况 下 ,对 
儿童 铅 中 毒 的 预防 有 积极 意义 。 

儿童 铝 中 毒 的 筛 查 是 对 初级 预防 和 次 级 预防 的 补充 。 通 过 得 
查 ， 早 期 发 现 馈 负 荷 增高 和 受 铅 毒 性 作用 潜在 威胁 的 个 体 ， 然 后 
通过 个 别 干 预 ， 使 其 免 于 受到 铝 毒 性 的 危害 。 

儿童 铝 中 毒 的 预防 遵循 初级 预防 为 主 、 次 级 预防 和 早期 第 查 
为 缚 的 原则 。 次 级 预防 和 早期 第 查 不 能 替代 初级 预防 。 


一 、 初 级 预防 


初级 预防 的 前 提 是 要 确定 环境 中 铅 的 来 源 ， 这 在 技术 上 往往 
是 最 困难 的 。 确 定 了 来 源 后 ， 才 能 去 除 铅 源 。 去 除 铅 源 在 技术 上 
没有 困难 ， 但 要 付出 很 大 的 经 济 代价 。 

美国 近 20 年 来 在 儿童 铅 中 毒 预防 方面 的 取得 的 成 就 ,是 儿童 
铅 中 毒 初级 预防 的 成 功 典范 。 

早 在 20 年代 起 , 四 乙 基 铅 作为 汽油 的 添加 剂 , 起 防爆 剂 的 作 
用 。 由 于 对 锦 毒 性 作用 以 及 含 铅 汽 油 在 其 中 所 起 作用 的 认识 ， 自 
70 年 代 中 期 开始 ， 美 国政 府 开始 致力 于 降低 汽油 中 铅 含 量 的 工 
YE KORP AAI H EMA 1976 年 的 1864.7 吨 下 降 到 1983 年 的 
515.9 吨 。 在 对 1976—1986 年 进行 的 全 美 第 2 次 全 国营 养 和 健康 
调查 (NHANES I1) 的 资料 进行 分 析 时 ， 研 究 者 7 惊喜 地 发 现 ， 
在 这 5 年 期 间 ， 随 着 汽油 中 铅 用 量 的 逐年 下 降 ， 人 群 中 的 血 铅 水 
平 也 逐年 下 降 ， 两 者 呈 极 好 的 相关 性 (图 2-1)。 两 者 的 相关 关系 
在 考虑 了 SES 营养 状况 和 其 他 铅 暴露 源 等 因素 的 掺 杂 作用 后 , 仍 
有 极 显著 的 相关 。 从 图 中 也 可 看 出 ， 汽 油 中 铅 和 血 铅 水 平 两 者 的 
相关 性 和 -… 致 性 达到 惊人 的 程度 。 在 1978 年 下 半年 ， 由 于 经 济 方 
面 的 原因 ， 汽 油 中 的 铬 含量 曾 -- 度 回升 ， 而 同期 进行 的 血 铅 水 平 
调查 也 显示 出 血 铅 水 平 的 回升 。 这 一 资料 强烈 提示 了 汽油 中 的 错 
含量 和 血 铅 水 平 的 相关 性 。 根 据 统计 学 推算 ， 当 时 GG BT 
含量 下 降 之 前 ) 的 汽油 中 的 铅 水 平 可 以 造成 0- 434umol/L ff ffr 
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升 高 , 也 就 是 说 体内 5094 EJ EMRE SHAR. 这 一 结果 还 证 
明 ， 控 制 汽油 中 的 铅 含 量 确实 能 有 效 降低 人 群 中 的 血 铅 水 平 。 另 
外 也 有 一 些 局 部 地 区 的 研究 也 支持 上 述 的 结果 。 如 ,Billick 等 中 在 
纽约 市 对 数 10 万 儿童 的 血 铅 水 平 的 研究 发 现 ,儿童 的 血 铅 值 和 当 
地 的 汽油 消耗 量 密切 相关 。 

这 些 研 究 结果 促使 美国 国家 环保 总 署 考虑 进一步 降低 汽油 中 
的 铅 含量 。 该 机 构 组 织 了 一 个 有 流行 病 学 家 和 卫生 经 济 学 家 组 成 
的 顾问 小 组 ， 对 进一步 降低 汽油 中 铅 含量 的 投资 /效益 比 进行 研 
究 。 研 究 的 结果 发 现 ， 这 一 举措 所 产生 的 效益 将 远 远 超出 对 此 的 
投入 。 此 研究 结果 促使 国家 环保 总 署 在 80 年 代 将 汽油 中 含 铅 量 从 
0. 291g/L 降 为 0.026g/L。 这 使 得 到 1990 年 汽油 中 铅 的 用 量 从 
1983 年 的 515. 9 吨 的 基础 上 , 再 次 下 降 到 4.7 吨 。 这 一 量 和 1976 
年 相 比 ， 下 降 了 99.8%. 

除了 控制 汽油 中 铅 的 消耗 量 外 ， 美 国 食品 和 药物 局 还 通过 控 
制 食品 镶 头 饮料 的 含 铅 量 来 减少 铅 随 食物 的 摄 入 。80 年 代 以 前 生 
产 镶 头 往往 使 用 含 铅 的 焊锡 ， 使 得 后 头 食品 或 饮料 中 的 铅 含 量 很 
高 。 以 镶 装 的 奶 制品 为 主食 的 婴儿 每 日 铝 摄 入 量 可 高 达 97 一 
119ugb9]。 研 究 认 为 ， 连 续 3 个 月 每 日 摄 入 60pg 的 铅 ， 可 使 血 铅 
水 平 上 升 0. 386pmol/LCo 。 可 见 ， 在 当时 食品 饶 头 中 的 铅 也 是 儿 
音 铅 暴露 的 重要 来 源 之 一 。 在 80 年 代 中 政府 通过 立法 与 监督 相 结 
合 的 办 法 , 使 整个 80 年 代 , 这 一 铅 的 来 源 大 有 控制 。 在 1980 年 ， 
47% BOE WE RTS HE. de 1985 年 ， 铅 对 包头 的 污染 率 为 144 
到 1990 年 这 一 数字 降 至 0.85%. 在 1991 年 政府 彻底 废除 了 含 铅 
饶 头 的 生产 Ce。 由 于 估计 当时 经 饶 头 中 摄 入 的 铅 是 占 食物 中 总 铅 
量 的 42%， 因此, 锥 头 中 铬 的 控制 使 通过 食物 途径 铅 的 摄 和 大 大 
减少 。 研 究 发 现 , 1982 年 每 日 经 食物 摄 入 的 铅 约 30pg, 但 在 1991 
年 每 日 经 食物 摄 入 的 铅 量 降 至 1. Sy?” 

在 含 铅 油漆 方面 , 早 在 1978 年 美国 消费 品 安全 委员 会 限定 上 
市 油漆 铅 含量 必须 低 于 0. 06.9% 。 但 是 在 此 前 建造 的 住房 往往 涂 有 
高 铅 的 油漆 . 特别 是 在 40 年代 前 建造 的 房屋 内 , 油漆 的 含 铅 量 更 
epo 居住 在 这 种 老式 住房 中 的 儿童 被 认为 是 铝 中 毒 的 高 危 儿 
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Be"), Ze 40 年 代 期 间 , 美国 政府 对 政府 拥有 的 老式 住房 逐步 进行 
了 修整 ， 各 州 也 有 一 些 相应 的 法 律 〈 如 私房 的 房东 在 已 被 告知 所 
出 租 的 房子 存在 环境 铅 毒性 危害 的 前 提 下 ， 必 须 对 儿童 房客 的 铬 
中 毒 负 法 律 责 任 )， 促 使 对 老式 住房 的 修缮 。 在 近 10 年 中 ， 使 居 
住 在 这 种 高 度 铅 中 毒 危 险 的 住房 中 的 人 数 从 2400 万 ， 下 降 到 
2200 gea, 

所 有 这 些 初 级 预防 的 措施 , 产生 同一 个 结果 : 1 一 5 岁 儿 童 的 
血 铅 水 平 从 80 年 代 初 的 0. 724pmol/L, F FE £l 80 年 代 末 的 
0.174pmol/L， 血 铅 水 平 高 于 0. 483umol/L. 的 儿童 的 比例 从 
88.2% 下 降 到 8. 9%[。 这 一 重大 的 进步 ,无 可 争辩 地 证 明了 初级 
预防 在 儿童 铅 中 毒 预防 方面 不 可 替代 的 作用 ， 同 时 也 证 明了 儿童 
铅 中 毒 是 完全 可 以 预防 的 。 

成 功 的 初级 预防 能 够 在 铅 进入 机 体 之 前 ， 阻 断 铅 毒性 作用 的 
发 生 。 对 于 通过 筛 查 发 现 的 病例 ， 虽 然 此 时 铅 已 经 进入 机 体 ， 去 
除 环境 中 的 铅 能 够 阻止 铅 的 进一步 侵入 和 毒害 ,也 是 十 分 重要 的 。 

在 我 国 ， 环 境 中 铝 的 来 源 远 比 美国 复杂 ， 清 除 环境 中 的 污染 
源 的 工作 难度 更 大 、 任务 更 为 艰巨 , 此 有 赖 于 全 社会 的 积极 动员 ， 
特别 是 立法 部 门 、 政 府 环保 和 卫生 监督 部 门 和 广大 民众 的 积极 配 
合 和 参与 ， 并 从 以 下 几 个 方面 入手 ， 

1. 政府 有 关 部 门 应 加 强 对 铅 作 业 污 染 的 管理 , 在 加 强 环保 设 
施 硬件 和 环保 意识 软件 建设 的 同时 ， 尽 快 安排 将 铅 污染 工业 迁 离 
人 口 密集 的 区 域 。 在 工厂 内 部 ， 应 加 强 对 铅 作业 工人 的 职业 卫生 
和 健康 教育 ， 不 致 工人 将 职业 场所 中 的 铅 带 到 家 中 ， 污 染 室内 环 
境 ， 影 响 儿 童 。 

2. 加 快 我 国 汽油 无 铅 化 的 进程 。 许多 国家 的 成 功 经 验 已 经 证 
明 ， 停 止 使 用 含 铅 汽油 将 对 儿童 铅 中 毒 的 预防 产生 肯定 的 、 明 确 
的 效果 。 

3. 相关 行业 应 参照 国际 标准 ， 尽 快 制订 有 关 行 业 标准 〈 如 玩 
具 和 学 习 用 品 中 铅 含量 标准 ), 并 对 标准 的 实施 加 强 监 督 , 努力 为 
广大 儿童 营造 一 个 安全 的 无 铅 环境 。 


a 





二 、 次 级 预防 


从 群体 的 角度 来 看 , 初级 预防 的 作用 是 有 效 的 、 不 能 替代 的 ， 
是 预防 铅 中 毒 的 最 有 效 、 最 彻底 的 办 法 。 但 从 个 体 的 角度 来 看 , 情 
形 就 比较 复杂 。 首 先 ， 铝 暴露 源 往往 不 是 单一 的 ， 多 数 情况 下 是 
多 种 铅 源 一 并 存在 ， 其 中 还 可 能 包括 一 些 不 易 立即 识别 的 隐 性 的 
ABUS, 因此 通常 不 易 在 短期 内 将 铅 暴 露 量 降低 到 零 水 平 。 其 次 , 在 
一 些 经 济 尚 不 发 达 的 发 展 中 国家 或 地 区 ， 要 做 到 完全 彻底 的 初级 
预防 措施 可 能 在 短期 内 会 有 困难 。 由 于 初级 预防 的 落实 往往 需要 
很 长 的 时 间 环 境 调查 研究 和 很 大 的 资金 投入 。 在 着 手 准 备 初级 预 
防 或 在 初级 预防 实施 的 同时 ， 对 处 于 铅 污染 环境 下 的 儿童 不 加 处 
置 显然 是 不 恰当 的 。 因 而 提出 次 级 预防 的 概念 。 次 级 预防 就 是 要 
在 儿童 暂时 无 法 脱离 铅 污染 环境 的 情况 下 ， 通 过 适当 的 个 体 干巴 
的 措施 ， 使 其 铅 吸 收 的 量 降低 到 最 低 程度 ， 以 尽量 保证 铅 暴 露 的 
儿童 少 受 、 甚 至 不 受 铝 毒 性 的 危害 。 目 前 的 研究 证 明 ， 这 也 是 能 
够 做 到 的 1。 

次 级 预防 通过 对 父母 的 宣教 和 儿童 的 营养 干预 来 实现 。 

对 父母 宣教 的 目的 是 通过 对 父母 和 儿童 一 些 不 当 行为 的 矫正 
和 营养 指导 ,在 机 体 和 环境 铅 污染 源 之 间 建 立 起 一 道 “ 屏 障 ” 使 
环境 中 的 铝 尽 可 能 少 地 进入 儿童 体内 。 方 法 和 内 容 已 经 在 第 九 章 
第 二 节 中 述 及 。 

营养 干预 是 在 营养 指导 的 基础 上 ， 纠 正 营养 不 良 、 缺 铁 、 缺 
钙 和 缺 锐 等 易于 增加 铅 吸收 的 营养 状态 ， 同 时 通过 补充 一 些 对 铅 
吸收 有 持 抗 作用 的 元 素 ， 在 机 体内 的 骨 肠 道 和 血液 池 之 间 建 立 起 
另 一 道 “ 屏 障 ”， 使 摄 入 机 体 的 铅 尽 量 不 被 吸收 或 少 被 吸收 ， 

所 有 0~6 岁 儿童 ,一 旦 发 现 缺 铁 、 缺 锌 和 缺 钙 等 情况 ,都 应 
该 及 时 地 进行 纠正 ， 在 这 种 状况 下 ， 都 能 使 机 体 对 铅 的 吸收 率 明 
显 增加 ， 及 时 纠正 这 些 营养 缺 沿 能 降低 铅 在 胃 肠 道 的 吸收 率 。 

研究 表明 ， 补 充 额外 的 钙 质 可 能 会 有 效 减 少 铅 暴 圳 儿童 的 铀 
吸收 ,其 理论 基础 已 经 在 第 七 章 第 五 节 中 阐述 。 沈 晓 明 等 "首先 
在 动物 实验 的 基础 上 ， 对 补充 钙 质 作为 营养 干预 对 铝 中 毒 预 防 的 
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作用 进行 了 初步 的 临床 探讨 。 研 究 以 铬 污染 环境 中 35 YL RE aE 
究 对 象 , 进行 补 钙 试 验 。 1 个 月 后 , 儿童 的 血 铅 水 平 自 1. 158pmol/ 
L 下 降 至 0. 676umol/L, 两 组 的 差别 有 非常 显著 的 统计 学 意义 。 为 
了 弥补 该 实验 设计 上 比较 粗糙 的 缺陷 ，Markowitz 和 沈 晓 明 等 -3 
在 美国 进行 了 一 项 小 样本 的 随机 双 盲 临床 对 照 试验 。 以 随机 双 育 
的 原则 , 给 实验 组 10 例 铅 暴露 儿童 服用 葡萄 糖 酸 钙 糖浆 ,对 照 组 
10 例 铅 暴露 儿童 服用 包装 、 外 形 均 一 致 的 安奈 剂 。 每 月 观察 血 铅 
水 平和 尿 钙 排出 量 。 在 3 个 月 后 , 实验 组 血 铅 下 降 0. 386pmol/L, 
对 照 组 下 降 0.145pmol/L ,差别 十 分 显著 。 实 验 组 儿童 无 一 出 现 高 
钙 血 症 。Sargent 等 C9 在 美国 进行 的 另 一 项 研究 中 将 暴露 于 普通 
环境 的 儿童 分 为 两 组 ， 实 验 组 通过 牛奶 补充 钙 剂 ， 对 照 组 不 补 钙 
剂 , 5 个 月 后 实验 组 血 铅 比 对 照 组 低 0.048pgmol/L。 研究 证 明 , 补 
充 钙 质 确实 能 减少 儿童 铅 的 吸收 。 


三 、 儿 童 铅 中 毒 的 簿 查 


儿童 铅 中 毒 的 发 展 是 一 个 缓慢 、 渐 进 的 过 程 ， 随 着 病情 的 发 
展 ， 受 累 范 围 越 来 越 广 、 程 度 也 越 来 越 重 ， 铅 中 毒 早期 并 无 典型 
或 能 促使 患 儿 就 诊 的 严重 临床 表现 ， 但 一 旦 发 现 ， 往 往 血 铅 水 平 
已 经 较 高 , 铅 的 毒性 作用 也 已 难以 逆转 。 因 此 , 通过 血 铅 第 查 , 早 
期 发 现 高 血 铅 的 儿童 ， 对 其 进行 及 时 的 个 体 干预 ， 以 降低 铅 对 儿 
童 机 体 的 毒性 作用 ， 这 是 儿童 铅 中 毒 第 查 目 的 。 此 外 ,通过 对 儿 
童 铅 中 毒 第 查 资料 的 分 析 , 有 助 于 评价 当地 铅 污染 对 儿童 的 危害 ， 
及 初级 和 次 级 预防 所 产生 的 效益 AO, 

(一 ) MENR 

由 于 几乎 所 有 的 儿童 都 受到 铝 中 毒 的 潜在 威胁 ， 儿 童 铅 中 毒 
的 筛 查 面 应 该 覆盖 所 有 的 儿童 美国 儿科 学 会 指出 ,儿童 铅 中 毒 
的 第 查 应 该 作为 儿童 保健 的 一 个 重要 组 成 部 分 ， 除 非 有 非常 翔实 
的 资料 《如 ， 经 严格 抽样 的 大 规模 血 铅 水 平 调查 ) 能 够 证 明 ， 环 
境 铝 污染 对 儿童 的 影响 在 当地 确实 不 存在 。 

根据 美国 CDC 的 建议 ， 下 列 5 UL OE Ae iu fic JL EC 
应 作为 第 查 的 重点 灶 象 ~™: CO PLUR bc FE C EEUU d EUST JL CREE 
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中 虑 的 6 月 一 6 岁 的 儿童 ; 加 父母 或 同 住 者 从 事 铅 作 业 劳 动 的 6 
月 一 6 岁 的 儿童 DEE T 60 年 代 前 建造 的 住房 内 的 6 月 一 6 岁 
的 儿童 ;全 居住 于 治 炼 厂 、 著 电池 厂 和 其 他 铅 作 业 工 厂区 附近 的 
6 月 一 6 岁 的 儿童 ; QA RAMI eS BSCR. BOE ERE 
长 迟缓 、 智 能 发 育 落后 、 多 动 和 其 他 行为 障碍 、 听 觉 损害 、 贫 血 ， 
但 原因 不 明 的 儿童 。 

结合 我 国 的 实际 情况 ， 由 于 住房 内 含 铅 油漆 和 涂料 对 儿童 的 
伦 害 尚 不 明确 ， 上 述 第 @ 条 有 待 于 进一步 的 研究 。 但 鉴于 含 铅 汽 
油 与 儿童 铅 吸 收 的 明确 关系 ， 以 及 我 国 含 铅 汽油 普通 使 用 的 实际 
情况 ， 应 加 上 一条: 居住 于 交通 繁忙 的 马路 附近 的 6 月 一 6 岁 儿 
E. 

(=) 筛 查 时 间 

根据 研究 ， 儿 童 在 出 生 以 后 暴露 于 有 铅 的 环境 中 ， 血 铅 水 平 
会 逐渐 升 高 ， 根 据 铅 暴露 程度 的 不 同 ， 升 高 的 程度 和 速率 也 同一 
样 。 但 生 后 血 铝 的 变化 有 一 个 普遍 的 规律 ， 即 血 铬 水 平 的 升 高 多 
发 生 在 6 一 12 月 龄 和 18 一 24 HRES, 据 此 ,美国 儿科 学 会 推荐 的 
筛 查 时 间 为 ， 9~12 月 龄 时 第 查 一 次 ，24 HERE REOR E DUX. 

美国 CDC 规定 更 为 详细 的 时 间 表 ， 具 体 为 : 

1. 高 危 儿童 。 符 合 上 述 5 条 之 一 者 为 高 危 儿童 。 高 危 儿 童 应 
在 生 后 第 6 个 月 开始 血 铅 第 查 , 如 果 : 人 D 血 铅 水 平和 <0. 483kmol/L， 
儿童 应 每 6 月 第 查 一 次 ,连续 2 次 血 铅 测 定 在 0.483ymolL 以 下 ， 
筛 查 频率 降 为 每 年 一 次 ， 直 到 6 岁 ; gK LE 0. 483 ~ 
0. 676pmol/L， 儿 童 应 每 3 一 4 HA UK. 连续 2 次 测定 结果 在 
0. 483pmol/L 以 下 ,或 3 次 测定 结果 在 0. 724kmolML 以 下 ， 可 将 
筛 查 频率 降 为 每 年 一 次 ， 直 到 6 岁 。 

2. 普通 儿童 ( 非 高 危 儿 童 ) 不 属 上 述 5 条 之 列 的 普通 儿童 ， 
可 在 12 JL tp ERG E. 如果: DLAK E<O. 483pmol/L, if 
在 24 月 龄 时 再 重复 -次 ;多 血 供水 平 在 0. 483 一 0. 676umol/L, JL 
党 应 每 3 一 4 月 第 查 一 次 ， 连 续 2 次 测定 结果 在 0. 483pmoVL 以 
下, 或 3 次 测定 结果 在 0.724pmol 生 以 下 ,可 在 1 全 后 重复 “次 。 

Xde ARS fé JL XE dE AF IL RE. 如 果 血 错 水 平 超过 
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0. 724pmol/L ,可 根据 第 九 章 第 一 节 的 方案 进行 处 理 。 
(=) WEAK 

1.EP fÆ 1985 年 美国 CDC 制定 的 儿童 铝 中 毒 的 诊断 
标准 为 血 铅 水 平 宕 1. 207jmol/L, 同 时 EP 之 0. 622kmol/L 。 针 对 这 
一 标准 ,CDC 推荐 EP 得 查 法 ,具体 方法 是 : 现 对 得 查 对象 进 行 EP 
测定， 如 EP < 0.622kmol/L， 筛 查 结果 为 阴性 。 如 EP 
0. 622kmol/L, 再 进行 血 铅 测 定 ,如 同时 血 铅 之 1. 207 pemol/L, 则 为 
BH BE fü EPEC), 

以 EP 为 主 的 筛 查 法 的 优点 是 ， 用 EP 测定 的 方法 作为 初 筛 ， 
使 相当 一 部 分 EP 不 高 的 儿童 免 于 进一步 静脉 血 血 铝 测定 。 既 减 
少 了 工作 量 , 也 减少 了 被 第 查 儿童 的 痛苦 。 由 于 EP 测定 比 血 铅 测 
定 方便 、 省 钱 ， 不 需 昂贵 的 设备 ， 节 约 了 第 查 的 开支 。 

2. 血 铝 第 查 法 ”在 80 年代, 由 于 初级 预防 的 成 功 实施 , 美国 
儿童 的 血 铅 水 平 有 大 幅度 下 降 。 同 时 ， 研 究 工作 的 深入 ， 也 发 现 
血 铅 水 平 在 0.483 一 1. 207pmol/L 这 一 既往 认为 是 安全 的 范围 ， 
其 实 对 儿童 有 害 ， 因 此 将 儿童 铅 中 毒 的 诊断 标准 改 为 
0. 483pmol/L 。 

但 是 , 研究 发 现 ，EP 对 血 铅 在 0. 483—1. 207kmol/L 范围 的 
低 水 平 铅 毒 性 作用 不 够 敏感 ， 甚 至 在 血 铅 水 平 1. 207jmol/L 时 ， 
即 会 出 现 部 分 假 阴性 "3。 因此, 在 1991 年 发 表 的 新 的 儿童 铅 中 毒 
指南 中 ，CDC 推荐 以 直接 血 铅 筛 查 代替 传统 的 EP MAEL, 

考虑 到 可 推广 性 和 普及 性 ， 血 铅 筛 查 可 以 微量 末梢 毛细 血管 
血 方 法 代替 静脉 血 方法 ， 但 在 微量 血 方法 测定 血 铅 超过 
0.724pmol/L 时 ,应 用 静脉 血 方法 重复 ,一 般 要 求 , 血 铅 在 0.724 一 
0.917pmol/L， 在 一 月 内 重复 ; 血 铝 在 0.965~~2. 123umol/L, 在 
一 周 内 重复 ; 血 铅 在 2.172~3. 330pmol/L, 在 48 小 时 重复 ; 血 铅 
在 3. 378pmol/L 以 上 ， 应 在 24 小 时 内 尽早 重复 C9 。 
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